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2 RESUM

La  tendinitis  crònica  o  tendinosi  del  manegot  rotador  és  una  patologia  molt

prevalent en la població activa. Es produeix per una alteració en els processos de

cicatrització  en  el  context  de  sobreús,  desús  o  degeneració  relacionada  amb

l'edat.

El plasma ric en plaquetes (PRP) és un ultraconcentrat de sang perifèrica amb alt

contingut  en  factors  de  creixement.  Tal  com  demostren  diversos  estudis,

afavoreix la cicatrització dels teixits. S'ha emprat per tractar tendinitis cròniques

en diverses localitzacions: epicondilitis, tendinitis rotuliana, tendinitis aquília… La

tendinosi del manegot rotador també podria ser tractada amb PRP.

El present estudi clínic, prospectiu, randomitzat i a doble cec, compara l'efecte

terapèutic  de  dos  tractaments  en  un  grup  de  64  pacients  amb  síndrome

subacromial d'espatlla a causa de tendinitis crònica sense ruptura de tendons del

manegot rotador. Un subgrup de 32 pacients rep el tractament habitual amb una

única  infiltració  subacromial  de  betametasona acetat  i  bupivacaïna  guiada per

ecografia. L'altre subgrup rep, amb la mateixa metodologia, el nou tractament de

PRP autòleg. Es fan mesures de funcionalitat amb els test de Constant i DASH, de

dolor amb l'escala EVA, i de qualitat de vida amb el test SF-12. Tots, abans del

tractament  i  durant  un  període  de  seguiment  de  32  setmanes.  Les  dades  es

tracten estadísticament per poder comparar els dos subgrups tant a l'inici com al

final  del  seguiment.  En els dos subgrups es registren millores estadísticament

significatives, pel  que fa a funcionalitat, dolor i  qualitat de vida, comparant la

situació  inicial  amb  la  del  final  del  seguiment.  No  es  troben  diferències  de

funcionalitat, de dolor ni de qualitat de vida, comparant els subgrups entre ells al
17



final del seguiment. Futurs treballs han de seguir avaluant el tractament amb PRP

per  a  la  patologia  de  l'espatlla.  Protocols  d'injecció  múltiple  o  intratendinosa

podrien tenir una efectivitat diferent. També ha de ser objecte d'estudi el cost-

benefici  del  PRP  per  determinar  amb  més  precisió  la  utilitat  real  d'aquest

tractament i la seva implantació en les guies de pràctica clínica habitual.
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3 INTRODUCCIÓ

El 1834 es va documentar per primera vegada una lesió del manegot rotador de

l'espatlla. Però no va ser fins el 1934 quan Codman va publicar el primer text

monogràfic sobre la patologia dels tendons de l'espatlla (1).

A l'actualitat, la patologia crònica del manegot del rotador, o tendinosi, afecta un

ampli nombre de persones; fins al 50% de la població general per sobre de 60

anys (2).

Diferents  factors  etiopatogènics  poden desenvolupar  la  tendinosi  del  manegot

rotador.  Factors  anatòmics,  disfuncions  biomecàniques,  sobreús,  alteracions

vasculars o degeneració histològica relacionada amb l'edat tenen un paper en la

instauració  de  la  tendinosi  (2,3).  La  patologia  crònica  del  manegot  rotador

comença  com un  procès  inflamatori  agut.  Ara  bé,  en  fases  avançades  no  es

detecta procès inflamatori reparatiu en els estudis histològics.  (4). El plasma ric

en plaquetes (PRP) pot promoure la reparació i  regeneració del  teixit  tendinós

(4) en aquestes fases.
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3.1 Tendinosi del manegot rotador

S'entén per tendinosi del manegot rotador de l'espatlla el procès patològic en què

els tendons dels músculs rotadors de l'espatlla es deterioren estructuralment i

funcionalment  de  forma  progressiva.  Provoca  simptomatologia  dolorosa,

limitacions  funcionals  i  disminució  de  la  qualitat  de  vida  de  les  persones.

Coneixem  els  canvis  anatomopatològics  que  es  produeixen.  Diversos  canvis

fisiopatològics hi poden estar implicats. Diferents tractaments poden ser aplicats

amb èxit. Tot i així, hi ha situacions en què no aconseguim canviar la història

natural de la malaltia.

3.1.1 Anatomia

És  imprescindible  l'estudi  anatòmic  per  poder  entendre  la  fisiopatologia  de la

tendinosi del manegot rotador. Tant l'anatomia macroscòpica com la microscòpica

s'alteren  en  el  procés  patològic.  Tenen  especial  importància  els  elements

anatòmics dels propis tendons del manegot rotador així com de l'arc acromial i

l'espai  subacromial.  També  tenen  interès  les  estructures  de  l'articulació

glenohumeral. El manegot rotador en forma part tant estructural com funcional. 

3.1.1.1 Manegot rotador i espai subacromial

El manegot rotador de l'espatlla el componen els músculs i tendons supraespinòs,

infraespinòs, rodó menor i subescapular. Son músculs que s'originen a l'escàpula i

s'insereixen a la metàfisi  proximal  de l'húmer.  Les fibres musculars  s'originen
22



directament a l'escàpula, mentre la inserció la realitzen en l'húmer mitjançant un

tendó en forma de làmina (5). 

El múscul subescapular té l'origen en la fosa anterior de l'escàpula i s'insereix al

troquin o prominència menor de l'húmer. La seva funció és la rotació interna de

l'espatlla. Està innervat per una branca terminal del fascicle posterior del plexe

braquial amb fibres nervioses que provenen de l'arrel C7.

El múscul supraespinós s'origina a la fossa supraespinosa de l'escàpula i s'inserta

al tròquiter o prominència major de l'húmer. La seva inserció és la més anterior en

el tròquiter, adjacent al solc bicipital. És innervat pel nervi supraescapular, branca

del tronc superior del plexe braquial, amb fibres de C5 i C6. La seva funció és la

de realitzar abducció i rotació externa de l'espatlla.

El múscul infraespinós s'origina a la fossa infraespinosa de l'escàpula. S'inserta al

tròquiter  just  posterior  a  la  inserció  del  supraespinòs.  El  múscul  rodó menor

s'origina a la vora lateral de l'escàpula i s'inserta al tròquiter, de forma justament

posterior a la inserció de l'infraespinós. Ambdós músculs estan innervats pel nervi

supraescapular i tenen una funció de rotació externa de l'espatlla.

En  el  tròquiter  els  tendons  es  disposen  un  al  costat  de  l'altre  sense  que  es

distingeixi separació entre ells. A la interfase entre el tendó i l'os, anomenada

entesi,  es  poden  distingir  4  zones  amb  diferent  composició  de  la  matriu

extracel·lular. La primera es tracta de teixit tendinós ric en col·lagen tipus I. La

segona  i  tercera  zones  transicionals  tenen  una  estructura  i  composició  de

fibrocartílag amb col·lagen tipus II i una mineralització progressiva. Finalment hi

ha l'os, amb col·lagen I i gran mineralització (6). És en aquesta zona on comença

la tendinosi. Microscòpicament les fibres tendinoses es disposen en 5 capes (7).

Cada  una  de  les  capes  té  les  fibres  de  col·lagen  orientades  en  direccions

diferents. Aquest entrecreuament genera major resistència a les forces de tracció
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que suporta l'entesi. La zona d'inserció dels tendons rotadors sobre el tròquiter

rep  el  nom de  petjada,  o  footprint a  la  bibliografia  anglesa.  La  inserció  del

subescapular  mesura  40x20  mm,  el  supraespinòs  23x16  mm,  l'infraespinòs

29x19 mm i el rodó menor 29x21 mm (8).

El  manegot  rotador  es  troba  ubicat  en  l'anomenat  espai  subacromial,  espai

delimitat per l'arc coracoacromial i l'articulació de l'espatlla. Les apòfisis òssies de

l'escàpula,  acròmion  i  coracoide,  juntament  amb  el  lligament  que  les  uneix,

formen un autèntic arc de volta (9).

Els tendons del manegot rotador cobreixen la càpsula articular de l'espatlla. Per la

cara anterior hi  ha el  subescapular i  la resta de tendons cobreixen la càpsula

superior i  posterior.  Al  mig se situa l'interval  rotador.  Es tracta d'un espai  de
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càpsula  i  lligaments  no  cobert  per  tendons  entre  les  dues  prominències  de

l'húmer. És per on surt de l'articulació de l'espatlla el tendó de la porció llarga del

bíceps. 

Els tendons del manegot rotador estan recoberts per la bursa subacromial, una

bossa sinovial amb una làmina de fluid que permet el lliscament sense fregament.

Forma una interfase de moviment entre els tendons i l'acròmion. 
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Diferents formes de l'acròmion s'han relacionat amb patologia dels tendons. Així,

com més corbat és l'extrem anterolateral de l'acròmion, en sentit inferior, més

incidència hi ha de tendinosi. Es diferencien 3 tipus d'acròmion en funció de la

seva curvatura segons la descripció de Bigliani (10).

Altres alteracions anatòmiques també poden causar patologia dels tendons. Els

defectes de fusió de l'acròmion, anomenats «os acromial», també poden ser causa

26



de pinçament extern i fregament perjudicial, especialment els defectes de fusió

més  proximals,  els  anomenats  «metacromion»  i  «mesoacromion»  (11).  La

calcificació del lligament coracoacromial o osteòfits acromioclaviculars inferiors

també poden disminuir l'espai subacromial generant pinçament dels tendons del

manegot.

3.1.1.2 Articulació glenohumeral

El  conjunt del  manegot rotador actua sobre l'espatlla,  proporciona moviment i

estabilitat  a l'articulació.  Existeix una relació entre els  elements anatòmics del

manegot i l'articulació, de tal forma que es produeix una influència recíproca en

els seus respectius processos patològics.

L'articulació  de  l'espatlla  és  una  enartrosi  o  articulació  esfèrica.  Presenta

moviments amplis en els tres eixos de l'espai. L'espatlla presenta un fi equilibri

entre  mobilitat  i  estabilitat  per  la  posició  i  forma  dels  extrems  ossis  que  la

conformen.  Els  elements  d'estabilitat  els  componen:  la  retroversió  humeral;  el

labrum, que rodeja tota la glena, incrementant la seva superfície i profunditat; el

mecanisme d'adhesió-cohesió, que genera el fluid articular junt amb la càpsula

que  s'adapta  al  contorn  ossi;  i  els  lligaments  -el  coracohumeral  i  els  tres

glenohumerals-  que  limiten  els  moviments  de  abducció  i  rotació  (12).  Els

lligaments  coracohumeral  i  glenohumeral  superior,  que  se  situen  en  l'interval

rotador, mantenen l'estabilitat articular mentre es manté en adducció amb el braç

al costat del cos. El lligament glenohumeral mig, a la cara anterior de l'articulació,

limita la rotació externa. El lligament glenohumeral inferior, ubicat a la zona de

l'aixella,  limita  l'abducció  i  les  rotacions  en  aquesta  posició.  Finalment,  el

manegot  rotador  és  un  element  estabilitzador  dinàmic.  Limita  rotacions  i
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desplaçaments articulars  i  genera coaptació activa  de les  superfícies  articulars

(12).

3.1.2 Epidemiologia

L'espatlla és la tercera localització més habitual de patologia musculoesquelètica

(16%) després de la columna (23%) i el genoll (19%) (13)

La  tendinosi  del  manegot  rotador,  amb  una  incidència  anual  de  87/100.000

persones (14), és la primera causa de dolor d'espatlla i una de les primeres causes

de  discapacitat  i  baixa  laboral  (15).  Més  freqüent  en  dones  i  en  classes

socioeconòmiques  baixes  (14),  es  tracta  d'un  problema  de  salut  comú  que

incrementa  la  seva  incidència  a  mesura  que  incrementa  l'edat  de la  població.

Afecta més del 50% de les persones per sobre de 60 anys(2). Més de la meitat dels

pacients presenten dolor recurrent o persistent al llarg del temps(16). Les lesions

també es tornen més greus. En menors de 40 anys apareixen ruptures parcials del

manegot en el 4% dels pacients. Per sobre dels 60 anys, el 26% presenten ruptures

parcials i el 28% completes en la ressonància magnètica nuclear (12).
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3.1.3 Fisiopatologia

La  fisiopatologia  de  la  tendinosi  del  manegot  no  és  completament  coneguda.

Existeixen diverses teories que han estat investigades al llarg del temps. Codman

va  proposar  el  1934  un  mecanisme  de  degeneració  intrínseca  (1).  La  teoria

extrínseca,  en  què  el  manegot  pateix  desgast  per  fregament  amb  elements

externs,  va  ser  proposada  per  Neer  el  1972  (17) i  va  introduir  el  concepte

«impingement», que es pot traduir com a pinçament.

La  teoria  traumàtica  se  sustenta  en  canvis  morfològics  i  biomecànics  que

condicionen  lesions  progressives  per  fregament  amb  prominències  òssies  i

microtraumatisme repetit.  Es  parla  de pinçament  extern  quan es  produeix  un

fregament  dels  tendons  a  l'espai  subacromial.  L'acròmion,  l'os  acromial,  els

osteòfits  acromioclaviculars  o  les  calcificacions  del  lligament  coracoacromial

actuen com a element dur contra el qual freguen els tendons. Altres alteracions,

com fractures o luxacions dels elements anatòmics de l'arc coracoacromial, poden

provocar canvis biomecànics que condueixin a una sobrecàrrega funcional de les

fibres del manegot rotador i en conseqüència a desestructuració i tendinosi (2). En

cas de pinçament extern, el dany estructural en els tendons comença a la capa

més externa, sobre la superfície bursal dels tendons (18).
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El  pinçament  intern,  en  contrapartida,  es  el  procés  de  lesió  dels  tendons  del

manegot que comença al costat articular dels mateixos. Està causat per impacte

de l'entesi dels tendons contra el labrum i la glena posterosuperior. Això es deu a

una  alteració  en  les  estructures  estabilitzadores  de  l'espatlla.  En  especial,  els

lligaments  glenohumerals  que  es  troben  elongats.  Això  provoca  un  cert  grau

d'inestabilitat durant els moviments d'abducció i rotació de l'espatlla. Es produeix

un desplaçament anterior i inferior anòmal del cap humeral que facilita el xoc o

pinçament intern.
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L'etiopatogènia de la tendinosi del manegot rotador no és únicament traumàtica,

sinó que és multifactorial. Hi intervenen factors ambientals, com el sobreús o el

desús. Altres factors vasculars,  inflamatoris o degeneratius cobren importància

amb l'envelliment de la població (19).

La teoria degenerativa es fonamenta en troballes histològiques que demostren

una  desestructuració  de  la  substància  tendinosa  així  com  disminució  de  la

cel·lularitat amb el pas dels anys o amb el desús(18). La matriu extracel·lular

dels tendons que presenten un procès de tendinosi combinen zones amb canvis

inflamatoris  i  d'altres  amb  canvis  degeneratius.  Els  canvis  inflamatoris  amb

increment  de fibroblasts,  augment  de capil·lars,  increment  de  proteoglicans  i

edema estan relacionats amb un intent reparatiu del tendó. En les zones on el

procés  reparatiu no  és  efectiu,  els  canvis  inflamatoris  deixen  pas  a  canvis

degeneratius caracteritzats per pèrdua de tenocits, desestructuració de la matriu

col·làgena amb fibres més fines i de col·lagen tipus II i III en comptes de I. La
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degeneració mixoide i  la infiltració grassa són els estadis finals associats a la

ruptura  del  tendó  (18).  En  estadis  avançats  de  degeneració,  les  capacitats

mecàniques  del  tendó  s'alteren  i  fracassa  per  mantenir  la  biomecànica  de

l'espatlla.  L'húmer  ascendeix  i  es  produeix  pinçament  del  manegot  amb

l'acròmion que empitjora la simptomatologia i accelera l'aparició de ruptures del

tendó (20).

3.1.4 Història natural de la malaltia

Totes aquestes alteracions patogèniques es combinen. Les activitats de la vida

diària provoquen microtraumatismes que, amb el pas dels anys, els tendons no

són  capaços  de  reparar  per  alteració  de  la  microcirculació,  disminució  de  la

cel·lularitat  i  desestructuració  de  la  matriu  col·làgena  del  tendó.  Això

desencadena una lesió tendinosa gradual que s'inicia com un procés inflamatori

agut que a poc a poc es cronifica, i posteriorment apareixen ruptures tendinoses.

Inicialment les ruptures poden ser parcials però a poc a poc es converteixen en

totals.  Finalment,  els  canvis  biomecànics  produïts per  la  ruptura dels  tendons

condueixen a una artropatia secundària en l'articulació de l'espatlla. La situació

clínica final és de dolor continuu, pèrdua de mobilitat i també de força (21). 

Aquesta  evolució  natural,  que  fins  ara  coneixíem  per  observació  clínica,

recentment ha estat objecte de diversos estudis que la confirmen des del punt de

vista fisiopatològic (20). En l'anomenat model continu, el tendó normal és aquell

que sense donar simptomatologia és capaç de desenvolupar totes les tasques i té

capacitat d'adaptar-se a situacions progressives de més sol·licitació. El desús o

l'edat poden conduir a una desregulació de les metal·loproteases i l'aparició de
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focus de tendinosi degenerativa en el manegot. Es pot parlar de tendó atròfic,

encara asimptomàtic. Tant el tendó normal com l'atròfic es poden veure sotmesos

a un sobreús per activitat o entrenament. Aquesta situació desencadena un procés

inflamatori  reparador  normal.  Ara  be,  si  es  sobrepassen  les  capacitats

fisiològiques d'adaptació del tendó apareixerà patologia per sobreús. L'edema i

l'increment de volum poden portar a una situació de pinçament extern i  dany

progressiu  del  manegot.  D'altra  banda,  la  desregulació  del  procés  reparador

portarà a una desestructuració de la matriu extracel·lular i un procés degeneratiu

progressiu.  Aquesta  situació,  que  ja  és  simptomàtica  i  irreversible,  és  la  que

conduirà  a  la  ruptura  progressiva  dels  tendons  del  manegot  fins  arribar  a  la

ruptura massiva i posteriorment a l'artropatia degenerativa de l'espatlla (20).

3.1.5 Simptomatologia

Diferents fases del procés patològic del manegot rotador són asimptomàtiques.

Això en fa difícil el diagnòstic i el tractament.
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El  dolor  és  el  símptoma  principal.  Es  tracta  d'un  dolor  de  característiques

mecàniques en la zona anterior i superior de l'espatlla (17). Típicament presenta

irradiació  per  tot  el  braç  i  en  ocasions  fins  al  colze.  Pot  aparèixer  un  dolor

continu,  en  repòs  i  fins  i  tot  nocturn  en  situacions  en  què  s'associa  bursitis

subacromial (22). Típicament el dolor provoca una sensació de pèrdua de força i

de  disminució  de  la  mobilitat  en  evitar  els  moviments  o  els  esforços  que

desencadenen  dolor.  S'han  descrit  un  conjunt  de  proves  físiques  per

desencadenar el dolor relacionat amb la patologia del manegot rotador: prova de

Jobe, de Hawkins, de Yocum...

Altres símptomes, com la falta de força o la disminució de la mobilitat activa, no

associats a dolor, tenen més relació amb les ruptures dels tendons del manegot

rotador. La presència de dolor en aquesta situació és variable.

La  situació  clínica  final,  on  ja  està  instaurada  l'artropatia  degenerativa  de

l'espatlla,  és  de  pseudoparàlisi,  amb  mobilitat  reduïda,  falta  de  força,  dolor

mecànic i dolor nocturn variable (12).

3.1.6 Tractament

Diferents fases del procés patològic del manegot rotador són asimptomàtiques.

Això pot fer que els pacients no consultin i  per tant no rebin tractament fins

estadis molt avançats de la malaltia.

El tractament de les fases inicials de la cascada patològica és conservador. En

situacions de manegot rotador atròfic, la rehabilitació hauria de ser el tractament

principal. Un programa progressiu de potenciació muscular, aplicació de càrrega

als  tendons  i  reeducació  funcional  hauria  de  permetre  tornar  a  l'homeòstasi
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normal del tendó (4,12,22).

En fases de tendinitis reactiva per sobreús, els antiinflamatoris no esteroïdals i el

repòs relatiu constitueixen l'eix central de tractament  (20). En els casos en què

aquestes mesures no són efectives o amb un component de bursitis important es

poden emprar infiltracions subacromials de corticoides i anestèsics locals (23).

L'ús  d'aquestes  infiltracions  és  controvertit.  La  injecció  intratendinosa  pot

accelerar el procés de degeneració tendinosa i alguns estudis no els atribueixen

beneficis demostrables (24). Ara bé, diversos treballs troben una millora clínica en

aplicar aquest tractament (25). Sembla que els corticoides injectats disminueixen

les metal·loproteases i limiten el procés inflamatori local. En els tendons trencats,

els corticoides disminueixen la proliferació cel·lular inicial, tot i que al final el

procès reparatiu no demostra diferències amb el normal (26). Les metanàlisis que

avaluen l'ús d'injeccions de corticoides en defensen l'ús basant-se en un benefici

clínic enfront del placebo. Ara bé, el benefici clínic de la injecció de corticoides

sembla que és petit i per tant han d'usar-se amb cautela (27,28).

La bursectomia quirúrgica associada o no a acromioplàstia s'ha de reservar per a

situacions refractàries als tractaments conservadors i amb una simptomatologia

molt invalidant (22,29).

En  situacions  clíniques  on  la  lesió  dels  tendons  és  més  greu,  amb  àrees

degeneratives i ruptures parcials o totals, la cirurgia pot ser efectiva. Múltiples

estratègies quirúrgiques de reparació del  manegot rotador  han estat  descrites

(22).  Les lesions irreparables del  manegot rotador amb artropatia de l'espatlla

instaurada i simptomàtica poden requerir de tractament quirúrgic de substitució

articular amb pròtesi invertida d'espatlla (12).
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3.2 Plasma ric en plaquetes (PRP)

Els últims anys s'han fet avanços en medicina regenerativa i s'ha pogut demostrar

que determinades substàncies, denominades en conjunt «factors de creixement»,

faciliten i afavoreixen la cicatrització dels teixits tous. Les plaquetes de la sang

contenen grànuls amb gran contingut en factors de creixement. El Plasma ric en

plaquetes no és més que un centrifugat de sang perifèrica amb una concentració

de  plaquetes  molt  superior  a  la  de  la  sang perifèrica  (30).  Existeix  una  gran

varietat de nomenclatura a la bibliografia  (31). També, diferents productes amb

processos d'elaboració diferent  reben el  mateix nom de forma imprecisa  (30).

Això genera confusió i dificultats a l'hora de comparar estudis i treballs amb PRP.

3.2.1 Composició

El  PRP  és  una solució  de plasma autòleg  amb una concentració  de  plaquetes

superior  a  la  de  la  sang  perifèrica  (30).  La  quantitat  de  plaquetes  en  sang

perifèrica varia entre 150.000/μl i 300.000/μl. Marx, al 2001, defineix PRP com

una suspensió de plasma amb un mínim d'1.000.000/μl de plaquetes. A més de

les plaquetes, conté totes les proteïnes de la cascada de la coagulació que conté

el  plasma  de  forma  natural  (30).  Les  plaquetes  contenen  grànuls  amb  una

combinació de factors de creixement que, de forma natural, regulen els processos

reparatius dels teixits  (32). S'han identificat els següents: factor derivat de les

plaquetes  PDGF-aa,  PDGF-bb  i  PDGF-ab;  factor  de  creixement  transformador

TGF-b  i  TGF-b2;  factor  de  creixement  endotelial  vascular  VEGF  i  factor  de

creixement de cèl·lules endotelials ECGF; factor de creixement Insulin-like IGF;
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factor de creixement epitelial EGF i factor de creixement fibroblàstic FGF (33). El

PRP,  per  tant,  és  un  producte  amb  un  alt  contingut  d'aquests  factors  de

creixement i, a més, manté la proporció natural de cada un d'ells com la de la

sang  (30).  Altres  substàncies  bioactives  també  es  troben  a  l'interior  de  les

plaquetes, com són el fibrinogen, la fibronectina, la vitronectina, el factor V i el

factor XI de la cascada de la coagulació. Als grànuls plaquetaris hi ha histamina,

serotonina,  adenosina  i  calci.  També  s'hi  pot  trobar  plasminogen,

metal·loproteases i endostatines (33). El PRP  per definició és autòleg, i per tant

no transmet malalties infeccioses. L'elaboració ha de garantir un producte estèril i

apirogen. Es requereix un procés de centrifugat o filtrat de la sang perifèrica per

obtenir  PRP.  Diferents  kits  comercials  en  permeten  l'elaboració.  També  el

centrifugat  i  separació  manual  al  laboratori  són vàlids.  El  procès manual  amb

doble centrifugació és el que proporciona concentracions més grans de plaquetes

al PRP (34). La primer centrifugació, la més forta, separa els hematies i la majoria

de les cèl·lules de la sèrie blanca de la resta del contingut sanguini. La segona

centrifugació,  més  suau,  separa  les  plaquetes  del  plasma  (30,33).  S'ha  de  fer

servir un anticoagulant durant el  procés de preparació per evitar  la lisi  de les

plaquetes en formar coagul.  El  més utilitzat  és el  citrat-dextrosa-A, tot i  que

també es pot fer servir el citrat-fosfor-dextrosa. Un cop elaborat el PRP, de forma

natural o endògena, les plaquetes començaran a alliberar els seus grànuls amb

factors  de creixement.  La trombina que  conté  el  plasma activa  les  plaquetes.

També  el  col·lagen  tipus  I,  dels  teixits  on  es  dipositi  el  PRP,  provoca

l'alliberament dels factors de creixement. En la primera hora després de l'activació

de les plaquetes s'allibera el 90% dels factors de creixement, que es continuen

alliberant durant 8-10 dies fins a la lisi completa de la plaqueta (30,35). 

El PRP es pot administrar de diverses formes. Per a tractaments amb injeccions, el
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PRP s'administra en estat líquid i  sense activar.  D'aquesta forma les plaquetes

s'activen de forma natural, lentament i progressivament. En la cirurgia oberta i

reparacions de teixits pot ser recomanable l'aplicació en forma de coagul. Algunes

substàncies  afegides  poden  activar  bruscament  totes  les  plaquetes  del  PRP  i

formar un coagul ple de factors de creixement. La trombina bovina o el col·lagen

I líquid s'utilitzen per aquest objectiu. Una alternativa és afegir clorur càlcic al PRP

que  desencadenarà  la  formació  d'una  matriu  de  fibrina  amb  les  plaquetes

atrapades al seu interior i on aniran alliberant els seus grànuls al llarg de tota una

setmana  (33).  Hi  ha  diferències,  doncs,  entre  activar  el  PRP  amb  trombina,

col·lagen o clorur càlcic (36). L'activació amb calci i una petita dosi de trombina

simultàniament sembla que proporciona nivells més alts de citocines durant 7

dies (36).

Existeixen  com a  mínim  16  sistemes  comercials  per  elaborar  PRP  a  més  del

sistema manual al laboratori. Cada un d'aquests sistemes comercials elabora un

producte una mica diferent. La concentració plaquetària, el contingut de cèl·lules

de la sèrie blanca o fins i tot el contingut de factors de creixement pot variar,

conferint propietats diferents al PRP (37–40). S'ha de tenir en compte que, si bé

les  plaquetes  estimulen  els  processos  cicatricials  i  anabòlics  en  general,  els

leucòcits s'han relacionat amb l'estimul de processos catabòlics i un detriment de

la cicatrització dels teixits (32,40–42).
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Diversos autors han fet esforços per establir sistemes de classificació del PRP de

tal forma que es puguin comparar els productes i també els seus efectes clínics

(35,43–45). En aquest sentit, la classificació denominada PAW ens sembla la més

completa  i  la  que  farem  servir  en  la  resta  del  treball  objecte  d'aquesta  tesi

doctoral.  PAW són sigles.  La  P  fa  referència  al  recompte plaquetari;  P1  és  un

recompte plaquetari igual o inferior al de la sang perifèrica, P2 és un recompte

plaquetari  al  PRP  de  fins  a  750.000/μl,  P3  és  un  recompte  plaquetari  entre

750.000/μl  i  1.250.000/μl,  i  P4  fa  referència  a  un  recompte  superior  a

1.250.000/μl. La A fa referència a l'activació plaquetària del PRP; si és endògena o

sense cap producte activador afegit no s'afegeix cap símbol a la fórmula, i si hi ha

un activador afegit al PRP s'escriu una X a la fórmula. Finalment, la W fa referència

al recompte de cèl·lules de la sèrie blanca en el PRP. S'escriu A si n'hi ha més que
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en sang perifèrica  o  B si  n'hi  ha menys.  A tall  d'exemple,  la  fórmula P2-X-A

voldria  dir  que  es  tracta  d'un  PRP  amb  un  recompte  de  plaquetes  fins  a

750.000/μl, activador afegit i un recompte de leucòcits per sobre del de la sang

perifèrica.

3.2.2 Funcions i efectes in vitro

El PRP ha estat objecte de molts estudis in vitro per corroborar-ne les propietats

sobre  els  teixits.  Globalment,  se  li  atribueixen  capacitats  de  migració,

diferenciació i proliferació cel·lular (33,46,47).

La composició del PRP, pel que fa a substàncies bioactives, és la mateixa que la de

la sang perifèrica però amb una concentració superior. Totes les substàncies que

contenen els grànuls plaquetaris  intervenen en una o altra fase del  procés de

cicatrització normal de teixits con l'os, el múscul, el tendó o la pell. El procés

cicatricial consta de 3 fases: inflamació, proliferació i remodelació (33,46,48–50).

La fase inflamatòria comença amb la lesió tissular que estimula les plaquetes a

agregar-se i alliberar els seus grànuls. Factors de creixement, citocines i factors

de la cascada de la coagulació comencen a formar un coagul en el focus de la

lesió (50). Altres substàncies plaquetàries com la histamina i la serotonina actuen

incrementant  la  permeabilitat  capil·lar.  Això  facilita  l'arribada  de  macròfags  i

polimorfonuclears  que  juntament  amb  les  metal·loproteases  plaquetàries

eliminen la matriu extracel·lular malmesa. Paral·lelament, la fibrina, fibronectina

i vitronectina del coagul plaquetari formen un suport sobre el que comença la

proliferació  cel·lular  (33,46,49).  Altres  substàncies  com  les  endostatines

permeten regular tot el procès cicatricial.
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Els  factors  de  creixement  tenen  cèl·lules  diana  diferents.  Així,  el  factor  de

creixement derivat de les plaquetes (PDGF) estimula la quimiotaxi i la proliferació

cel·lular  de  fibroblasts.  De  forma  similar  actuen  el  factor  de  creixement

fibroblàstic  (FGF)  o  el  factor  de  creixement  epidèrmic  (EGF).  El  factor  de

creixement  endotelial  (ECGF)  i  el  vascular  endotelial  (VEGF)  promouen

l'angiogènesi.  El  factor de creixement insulínic (IGF)  estimula la diferenciació i

maduració cel·lular així com la síntesi de matriu extracel·lular.  De la mateixa

forma el factor de creixement transformador (TGF) estimula la formació de matriu

extracel·lular (33).

Extret de la referència 33: Foster TE, Puskas BL, Mandelbaum BR, Gerhardt MB, Rodeo S a. Platelet-rich plasma: from basic

science to clinical applications. Am J Sports Med . 2009 Nov;37(11):2259–72.

Diversos treballs han estudiat els efectes del PRP en cultius cel·lulars de múltiples

teixits.  Ens  interessen  especialment  els  estudis  en  teixit  tendinós.  Baksh  ha

realitzat una metanàlisi publicada l'any 2013 (46) on s'avaluen 15 treballs, 7 amb

cultiu de tenocits humans i 7 animals, i un dels treball amb cultiu de tenocits
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procedents de manegot rotador. Quasi tots els treballs (el 89%) especifiquen la

concentració  plaquetària  del  PRP.  Dels  9  treballs  que  mesuren  la  proliferació

cel·lular,  8  demostren  un  increment  de  la  mateixa  (51–58).  4  de  6  treballs

demostren un increment en la vitalitat cel·lular dels cultius  (51,56,59). 7 de 8

treballs  que  estudien  la  concentració  de  factors  de  creixement  en  el  cultiu

cel·lular,  troben  increments  significatius  (52,60–64).  5  treballs  mesuren  els

efectes del PRP en la síntesi de col·làgena. 4 treballs detecten increments en la

expressió dels  gens de la col·làgena.  I  (COL I)  i  col·làgena.  III  (COL III)  o  bé

increments en el  contingut  global  de col·làgena.  (62,63,65).  El  PRP també ha

demostrat promoure la diferenciació dels tenocits (65).

3.2.3 Funcions i efectes in vivo

Tot i ser un producte conegut des dels anys 70, no és fins els últims anys que han

aparegut a la bibliografia multitud de treballs que estudien l'aplicació clínica del

PRP. Inicialment utilitzat en cirurgia maxil·lofacial  i  odontologia,  actualment el

camp més ampli d'utilització és el de la patologia del sistema musculoesquelètic.

S'ha avançat molt en la recerca sobre els beneficis del PRP en les lesions òssies.

També s'estan fent grans esforços en el camp de les lesions condrals. Pel que fa a

la patologia tendinosa comença a trobar-se bona evidència dels efectes del PRP.

Com en altres camps, un problema continua sent la variabilitat pel que fa a la

composició del PRP entre els diferents estudis.

Baksh realitza una metanàlisi amb estudis d'experimentació animal que permeten

extreure  informació  dels  efectes  del  PRP  in  vivo.  La  reparació  de  tendons

d'Aquil·les o rotulians en models de laboratori conill New Zealand o rata són els
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més  utilitzats.  8  treballs  demostren  cicatrització  tendinosa  més  ràpida  i  una

organització  estructural  longitudinal  incrementada  (66–73).  Altres  treballs,  en

contrapartida, no troben diferències significatives en la velocitat de cicatrització

(74–76). Els tres estudis que mesuren el contingut de factors de creixement a la

zona de cicatrització troben un increment significatiu de factors en el grup tractat

amb  PRP  en  les  fases  inicials  de  la  cicatrització.  Ara  bé,  en  fases  tardanes

disminueix la concentració de factors de creixement per sota dels nivells del grup

control  (66,69,70,73).  Tots  els  treballs  que  estudien  l'angiogènesi  en  la  zona

cicatricial  la  troben  incrementada  (68,71,72).  Els  4  estudis  que  analitzen  el

col·lagen troben incrementada tant l'expressió del gens com la qualitat global de

col·lagen (67,72,73,76). Dels 4 treballs que estudien la resistència a la tracció de

la reparació tendinosa tots demostren increments en la tensió de ruptura en el

grup tractat amb PRP (67,72,75,77). El treball de Beck en manegot rotador en un

model  animal  de  rata  demostra  canvis  histològics.  El  grup  tractat  amb  PRP

presenta una millor resposta angiogènica i fibroblàstica i un major contingut de

col·lagen amb millor orientació. Ara bé, no hi ha diferències significatives pel que

fa a la càrrega mecànica que suporta la zona cicatricial abans de trencar-se (78).

Altres treballs en lesions de manegot rotador de rates sí demostren una major

resistència mecànica a la tracció en els grups tractats amb PRP (79,80).

Multitud de treballs estudien la utilitat clínica en patologia tendinosa humana.

Diverses tendinopaties agudes i cròniques han estat tractades utilitzant PRP amb

resultats clínics diversos.

Altres lesions de parts toves com la fascitis plantar o les lesions lligamentoses de

turmell també han estat objecte de tractament amb PRP. Sherpy tracta la fascitis

plantar amb injeccions de PRP o corticoides de forma aleatoritzada, sense trobar
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diferències en un període de seguiment curt  (81). Rowden injecta PRP o solució

salina  en  els  lligaments  lesionats  del  turmell  de  forma aleatòria  sense  trobar

diferències pel que fa al dolor o la funcionalitat (82).

Pel que fa a la tendinosi rotuliana, Charousset observa a la seva sèrie de casos

uns efectes molt positius amb el  tractament d'injeccions de PRP  (83).  Almeida

avalua la cicatrització i la simptomatologia del tendó rotulià després de l'obtenció

d'un empelt de tendó rotulià per a la reconstrucció del lligament encreuat. Així,

realitza un assaig clínic col·locant PRP o no en el tendó rotulià agredit. Troba

diferències significatives pel que fa a la cicatrització en la ressonància magnètica

nuclear als 6 mesos.  També troba un efecte positiu pel  que fa al  dolor en el

postoperatori. Ara bé, no hi ha diferències en les escales de valoració funcional

(84).

La tendinitis crònica d'Aquil·les és una de les tendinosi on també s'ha utilitzat el

PRP  tant  injectat  com  en  les  reparacions  quirúrgiques.  Dos  assajos  clínics

randomitzats comparen la injecció de PRP o placebo sense observar diferències

pel que fa a la simptomatologia o l'estructura tendinosa valorada amb ecografia

(85,86). Sánchez, en un estudi retrospectiu de casos-controls sobre cirurgia de

ruptura d'Aquil·les suplementada o no amb una matriu de PRP, troba que els

pacients que han rebut PRP recuperen la mobilitat abans i comencen les activitats

esportives abans.

Probablement l'epicondilitis és la tendinosi en què primer es va utilitzar la teràpia

amb factors de creixement. Inicialment amb injeccions de sang total autòloga, i

desprès  amb  PRP  (87).  Tres  assajos  clínics  comparen  la  teràpia  injectada  a

l'epicòndil  de  PRP  o  de  corticoides.  Cap  d'ells  no  troba  diferències  clíniques

significatives  (88–90).  Mishra  compara  la  injecció  de  PRP  o  d'anestèsic  en  un

assaig clínic multicèntric amb 230 pacients. Si bé no troba diferències pel que fa
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al dolor a les 12 setmanes, sí que hi ha resultats a favor del PRP a les 24 setmanes

(91).  Karaduman  compara  retrospectivament  el  PRP  amb  la  cirurgia  de

l'epicondilitis, i obté resultats no significatius però millors pel que fa al dolor en el

grup tractat amb PRP (92).

Pel que fa a la tendinosi del manegot rotador, trobem treballs en què s'aplica el

PRP com a complement d'una reconstrucció tendinosa quirúrgica i d'altres en què

s'utilitza  com  a  tractament  injectat.  També  s'ha  aplicat  el  PRP  en  l'espai

subacromial  després  d'una  acromioplàstia  artroscòpica.  Everts,  en  un  estudi

prospectiu  randomitzat,  troba  que  els  pacients  tractats  amb  PRP  a  més  de

l'acromioplàstia tenen una recuperació més ràpida (93). Ara bé, Carr, en un estudi

similar molt recent, no troba diferències en els resultats clínics i en el grup tractat

amb PRP troba una disminució de la cel·lularitat i dels vasos en els tendons del

manegot rotador (94).

Pel que fa a l'aplicació de matrius carregades amb PRP o coagul de PRP en el lloc

de  la  sutura  dels  tendons  del  manegot  rotador,  hi  ha  treballs  que  hi  troben

beneficis  i  d'altres que no.  Així,  el  treball  prospectiu i  randomitzat  de Pandey

(95) troba una diferència significativa a favor del tractament amb PRP pel que fa al

dolor en els primers 6 mesos de la cirurgia. Ara bé, aquesta diferència ja no hi és

a  l'any  o  als  2  anys  de  la  cirurgia.  També  troba  diferències  en  les  escales

funcionals o de mobilitat durant 2 anys a favor del PRP, així com en la taxa de

reruptura dels tendons, que és menor, i en la vascularització, millor. No és tan

optimista el treball de Randelli (96). Si bé demostra resultats millors pel que fa a

dolor o funcionalitat durant els primers 3 mesos en el grup del PRP, aquestes

millores són igualades als 6 mesos, 1 i 2 anys de seguiment. Pel que fa a la taxa

de cicatrització, no troba diferències entre els grups un any després de la cirurgia.

Charoussel (97) estudia una cohort de pacients amb ruptura massiva de manegot
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que se sotmeten a cirurgia suplementada o no amb matriu de PRP. Si bé no troba

diferències significatives pel que fa a la funcionalitat o la taxa de reruptura, sí que

les reruptures són més petites en el grup suplementat amb PRP.

Altres treballs prospectius i randomitzats, i per tant amb molt bona evidència, no

troben diferències ni en el dolor ni en la funcionalitat ni en la cicatrització  (98–

103).  Dues metanàlisis avaluen la utilització del  PRP com a complement de la

cirurgia reparadora del manegot rotador trencat. El que realitza Chahal el 2012

(104) no troba diferències en l'ús del PRP pel que fa a la funcionalitat o a la taxa

de  reruptura.  La  metanàlisi  de  Cai  el  2015  (105) tampoc  troba  diferències

funcionals,  tot  i  que  sí  que  identifica  una  taxa  de  cicatrització  més  alta

relacionada amb l'ús del PRP.

Pel que fa al tractament de la tendinosi del manegot rotador amb injeccions de

PRP, dos treballs de casos identifiquen millores pel que fa a dolor o funcionalitat

(106,107).  En  el  treball  de  Ladermann,  en  què  s'injecten  PRP  en  lesions

intersticials del  manegot,  hi  ha una disminució de la progressió de la ruptura

(106). Altres treballs de més força estadística, com l'assaig clínic de Kesikburun

(108), no troba diferències pel que fa a funció, dolor o qualitat de vida entre el

placebo i els PRP injectats.  En contrapartida, l'assaig clínic de Rha (109) troba

clares diferències estadístiques, que es mantenen fins a 6 mesos, en el dolor o la

funcionalitat  a  favor  del  PRP  comparant-lo  amb  la  punció  seca.  Una  recent

metanàlisi  sobre  el  tractament  injectat  de  PRP  en  diverses  tendinopaties

cròniques,  no  troba  evidències  a  favor  del  seu  ús  comparat  amb  altres

tractaments  injectats  (110).  Només  pel  que  fa  a  la  tendinopatia  del  manegot

rotador hi han alguns indicis a favor de l'ús del PRP.

Alguns clínics argumenten que protocols de múltiples injeccions poden ser més

efectius del que demostren la majoria de treballs randomitzats en què es realitza
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una única injecció. Dallaudiere (111), amb una cohort de pacients amb tendinosi

del manegot rotador, o Kaux (112), amb una de tendinosi rotuliana, no troben

millores  realitzant  2  o  més  injeccions  de  PRP  en  els  pacients  en  què  no  ha

funcionat la primera injecció.

La  conclusió  de  moltes  metanàlisis  sobre  el  paper  terapèutic  del  PRP  en  la

patologia dels tendons és que tot i la demostrada utilitat i eficàcia en treballs

experimentals o estudis clínics no controlats, l'evidència que aporten els treballs

clínics  prospectius  i  randomitzats  no  justifica  l'ús  rutinari  o  extensiu  del  PRP

(110,113–119).
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4 HIPÒTESI I OBJECTIUS

Diversos motius fan necessari continuar la recerca en el camp de la patologia dels

tendons del manegot rotador de l'espatlla: la freqüència i l'impacte socioeconòmic

de la tendinosi del manegot del rotador en la població activa; la fisiopatologia

amb una fase avançada on s'esgota el procès reparatiu i deixa pas a una fase

degenerativa  irreversible;  la  història  natural  evolutiva  cap  una  ruptura  dels

tendons i una situació clínica pitjor des del punt de vista de dolor, funció i qualitat

de vida en edats més avançades; i l'absència de tractaments òptims, que tinguin

gran  eficàcia,  poques  complicacions  i  baixa  agressivitat.  Totes  justifiquen  la

dedicació de recursos a entendre millor la fisiopatogènia i  obtenir tractaments

més eficients.

El PRP sembla un tractament adequat per a la tendinosi del manegot rotador per

múltiples motius: efectivitat, per modificar el procés fisiopatològic de la tendinosi

in  vitro;  poca  agressivitat,  en  poder-se  aplicar  injectat  localment;  poques

complicacions i mínim risc de transmissió de malalties infeccioses conegudes en

ser autòleg; efectivitat demostrada en treballs experimentals; segur i efectiu en

els treballs clínics no controlats.

Ara bé, es fan necessaris treballs de més evidència científica, assajos clínics, per

poder establir la utilitat real del tractament amb PRP en la tendinosi del manegot

rotador  de l'espatlla.  A  la  bibliografia  indexada només existeixen dos assajos

clínics que utilitzen el PRP injectat a l'espatlla con a tractament en un dels grups.

El treball que compara una injecció subacromial de PRP amb una de solució salina

no troba diferències entre aquests dos tractaments pel que fa a dolor, funció o

qualitat  de  vida  (108).  L'altre  treball  compara  dues  puncions  separades  en  4
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setmanes. En un grup només es punxa i en l'altre en punxar s'injecta PRP. Els

resultats són clarament favorables al tractament amb PRP pel que fa a dolor i

funcionalitat  (109).  En  els  dos  treballs  es  fan  servir  kits  comercials  per  a

l'elaboració  del  PRP  i  aquest  s'aplica  a  l'interior  del  tendó  després  d'injectar

lidocaïna.  D'una banda,  sembla  que els  anestèsics  locals  poden deteriorar  les

funcions  del  PRP  (54) i  de  l'altra,  sembla  que  l'elaboració  manual  amb doble

centrifugat podria ser l'òptima pel que fa a la concentració de plaquetes (34,120).

D'altra  banda,  en  aquests  treballs  el  PRP  es  compara  amb  altres  opcions  de

tractament  que  no  constitueixen  l'estàndard  de  tractament.  Si  bé  la  injecció

subacromial de corticoides no es pot considerar el tractament inicial d'elecció de

la tendinosi del manegot rotador, existeix recomanació per al seu ús quan han

fallat altres estratègies de tractament basant-se en àmplies metanàlisis (28).

Tenint  en  compte  aquestes  premisses  inicials,  nosaltres  proposem un  estudi

prospectiu randomitzat i a doble cec que proporcioni el màxim nivell d'evidència.

S'avaluarà la millora funcional, del dolor i de la qualitat de vida dels pacients amb

tendinitis  crònica  de  manegot  rotador  de  l'espatlla.  Un  grup  serà  tractat

mitjançant  infiltració  subacromial  de  PRP  autòleg,  elaborat  manualment  amb

doble  centrifugat.  L'altre  grup  rebrà  tractament  subacromial  de  corticoides  i

anestèsics tal i com es fa a la pràctica clínica de molts centres.

Aquest treball s'emmarca legalment en la Llei 14/2007, de 3 de juliol, de recerca

biomèdica amb referència als preparats sanguinis. 

La  metodologia  del  treball  va  ser  avaluada  i  aprovada  pel  Comitè  Ètic

d'Investigació Clínica de l'Hospital Universitari Vall d'Hebron. Annex 1.

Aquest  projecte  va  ser  avaluat  per  l'Agència  Espanyola  de  Medicaments  i

Productes Sanitaris (AEMPS) i va ser objecte d'una beca del Fons d'Investigació en

Salut  (FIS)  de  l'Institut  de  Salut  Carlos  III  (ISCIII)  amb  el  número  de  registre
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EC08/00284. Annex 2.

El projecte es va inscriure a la base de dades europea d'assajos clínics EudraCT

amb el número de registre 2009-011339-11.
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4.1 Hipòtesis

1)- Existeix una millora significativa, al final del seguiment, de la funcionalitat de

l'espatlla, del dolor i  de la qualitat de vida, en els pacients dels dos grups de

tractament.

2)- Existeixen diferències significatives al final del seguiment entre els dos grups

de  tractament,  PRP  i  betametasona  acetat  +  bupivacaina,  pel  que  fa  a  la

funcionalitat de l'espatlla, el dolor i la qualitat de vida.

54



4.2 Objectius

a)- Determinar la concentració plaquetària del PRP que elaborem i injectem als

pacients i classificar-lo segons el sistema PAW, de manera que puguem donar

dades de la qualitat del PRP del nostre treball i a la vegada fem que els resultats

siguin més fàcilment comparables amb els d'altres treballs de la mateixa temàtica.

b)- Determinar la utilitat clínica de la infiltració amb PRP per al tractament de la

síndrome subacromial per tendinitis crònica del manegot rotador des del punt de

vista funcional (Constant, DASH).

c)- Determinar la utilitat clínica de la infiltració amb PRP per al tractament de la

síndrome subacromial per tendinitis crònica del manegot rotador des del punt de

vista del dolor subjectiu (EVA).

d)- Determinar la utilitat clínica de la infiltració amb PRP per al tractament de la

síndrome subacromial per tendinitis crònica del manegot rotador des del punt de

vista de la qualitat de vida (SF-12).

e)-  Generar  evidència  científica  útil  per  elaborar  protocols  i  guies  de pràctica

clínica sobre el tractament de les tendinitis cròniques del manegot rotador.
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5 MATERIAL I MÈTODE

El treball té un disseny prospectiu, aleatoritzat i a doble cec. Es va reclutar un

total  de  64  pacients  que  patien  tendinosi  del  manegot  rotador  de  l'espatlla.

Complien els criteris d'inclusió-exclusió i van acceptar voluntàriament participar a

l'assaig clínic. Un sistema informàtic en línia va assignar el tractament que rebria

cada pacient de forma aleatòria. El pacient no ha sabut quin tractament ha rebut.

El mateix metge avalua cada pacient abans i després del tractament sense saber-

ne quin ha rebut. Abans del tractament es mesura el dolor i la funcionalitat de les

dues espatlles, així com la qualitat de vida de cada pacient. A tots el pacients se'ls

realitzen  anàlisi  de  sang  amb serologies  així  com hemograma amb recompte

plaquetària. A tots els pacients se'ls realitza venopunció a l'extremitat no afecta i

s'extreu un volum de sang de 75ml. S'elabora en tots els casos un mínim de 6 ml

de PRP pel mètode de doble centrifugació a les instal·lacions del Banc de Sang i

Teixits  (BST)  a l'Hospital  Universitari  Vall  d'Hebron.  1 ml serveix pel  recompte

plaquetari i 5 ml per injectar al pacient de forma autòloga si li toca tractament

amb PRP. Tots els pacients reben una injecció subacromial guiada per ecografia

menys de 6 hores després de l'extracció de sang. Uns reben 5 ml de PRP amb la

injecció, d'altres 5 ml de betametasona acetat i bupivacaïna. Es registren efectes

secundaris  en el  moment  de la  injecció.  Després de la injecció  es permet  als

pacients prendre paracetamol 1gr 1 comp/8h via oral si presenten dolor durant

les  primeres  48  hores.  Posteriorment  realitzen  vida  normal  sense  cap  altre

tractament. Es torna a mesurar el seu dolor, funcionalitat i qualitat de vida a les 4,

8, 16 i 32 setmanes. Tota la informació es guarda tant en paper com en suport

digital en una base de dades. Finalment s'analitzen les dades estadísticament per
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assolir els objectius plantejats i respondre les hipòtesis de treball.
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5.1 Pacients

Es van seleccionar pacients majors de 18 anys d'entre la població de referència de

l'Hospital  Universitari  Vall  d'Hebron.  Tots  els  pacients  presentaven  síndrome

subacromial amb dolor i limitació funcional de més de 6 mesos d'evolució. Els

tractaments conservadors amb antiinflamatoris no esteroïdals o la rehabilitació no

havien estat efectius. Els pacients van fer un mínim de 3 mesos de rehabilitació. A

tots se'ls va realitzar una ressonància magnètica nuclear (RMN) per confirmar el

diagnòstic de tendinosi del manegot rotador. 

Els pacients també havien de superar els criteris d'exclusió:

 trencaments tendinoses del manegot per RMN,

 tendinitis càlcica, 

 os acromial o altra lesió que distorsioni l'espai subacromial,

 cervicobraquiàlgia,

 fibromiàlgia,

 diabetis mellitus,

 hepatopatia,

 embaràs,

 artritis reumatoidea,

 pacients involucrats en processos d'incapacitat laboral  o indemnitzacions

econòmiques.

Els  pacients són informats de tot  el  procès i  han d'acceptar entrar en l'estudi

mitjançant un document de consentiment. Annex 3.

Els pacients no saben quin tractament reben en cap moment del tractament o

seguiment. El cec del pacient es manté perquè a tots els pacients se'ls realitza la

venopunció i extracció de sang. Esperen igualment durant el procès d'elaboració
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del  PRP i  finalment reben una caixa tancada i  precintada amb el  producte de

tractament.  Ja  sigui  el  tractament  del  control  o  el  d'estudi.  Els  pacients  es

dirigeixen al Servei de Radiologia de l'Hospital Universitari Vall d'Hebron on se'ls

practica una ecografia per guiar la punció. La caixa amb el tractament s'obre en el

moment de la punció guiada per ecografia. Totes les exploracions i valoracions

pretractament o de seguiment són iguals per a tots els pacients. 

El  tractament  que  reben  els  pacients  és  assignat  aleatòriament  després  de

realitzar la venopunció i  obtenció de la sang perifèrica.  Un sistema informàtic

assigna un tractament per a aquell pacient concret de forma totalment a l'atzar.
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5.2 Tractaments

Els dos tractaments s'apliquen igualment amb punció guiada per ecografia.  Es

punxa  amb  agulla  intramuscular  21G  .  L'ecografia  es  realitza  al  Servei  de

Radiologia de l'Hospital Universitari Vall d'Hebron, per una radiòleg experimentat

en ecografia i en patologia musculoesquelètica.

                    

El  tractament  control  és  una barreja  de 2 ml  de Celestone  Cronodose (Merck

Sharp  &  Dohme  de  España,  S.A.),  que  conté  6  mg/ml  de  fosfat  disòdic  de

betametasona  i  6  mg/ml  de  acetat  de  betametasona,  i  3  ml  de  bupivacaïna

clorhidrat  0,25% (B.  Braun Medical  S.A.).  En total  una barreja de 5 ml amb el

corticoide i l'anestèsic. Annex 4.

El tractament d'estudi que s'injecta és el plasma ric en plaquetes (PRP). S'elabora

manualment pels tècnics del Banc de Sang i Teixits (BST) en sala blanca i sota flux

laminar. S'elabora el PRP seguint el mètode descrit per Jo (34,36,120) mitjançant

doble centrifugat. S'obtenen 60 ml de sang perifèrica per venopunció del braç

contalateral, es manté descoagulada amb citrat dextrosa A amb una proporció de

1ml per cada 9 ml de sang. El primer centrifugat es realitza a 900 g durant 5

minuts. La capa inferior amb eritròcits i leucòcits es rebutja. 
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La capa superior de plasma es torna a centrifugar a 1.500 g durant 15 minuts. La

capa superficial de plasma es rebutja. El dipòsit de plaquetes inferior amb una

petita fracció de plasma és el que forma el PRP. S'injecten 5 ml de PRP sense

activar a l'espai subacromial.
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5.3 Mesures de dolor

La mesura principal del dolor en el nostre treball era una escala visual analògica

(EVA) sobre 10 punts.  Es tracta de un sistema validat  i  àmpliament difós a la

bibliografia per mesurar el dolor (121–123). És reproduïble i permet comparatives

entre diferents estudis.

Habitualment el  pacient  realitza una marca sobre una línia de 10 cm amb un

extrem amb el títol “gens de dolor” i a l’altre “màxim dolor”. 

En el nostre treball  es va realitzar sobre una línia de 15 cm. D’aquesta forma

obteníem la puntuació de dolor de l’escala de Constant, que és sobre 15 punts. El

sistema  informàtic  de  la  base  de  dades,  mitjançant  una  formula  matemàtica,

convertia la puntuació sobre 15 en un valor sobre 10. D’aquesta forma obteníem

amb una sola medició el resultat per l’escala de Constant i per l’EVA.
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5.4. Mesura de la qualitat de vida

En el  nostre  treball  mesurem la qualitat  de vida global  abans i  després de la

intervenció  terapèutica.  D'aquesta  forma  podem  mesurar  com  d'efectiu  és  el

tractament pel que fa a la millora de la qualitat de vida des d'una òptica global.

Existeixen  diferents  eines  per  mesurar  la  qualitat  de  vida.  Algunes  de  més

completes i complexes. D'altres d'extremadament simples. Nosaltres hem escollit

la versió espanyola del qüestionari de salut SF-12 (124). És una versió reduïda del

qüestionari  SF-36  (125,126).  Consta  de  12  preguntes  sobre  aspectes  físics,

socials,  emocionals,  psicològics,  de dolor i  de salut en general.  S'obtenen dos

puntuacions resum. Una dels aspectes físics, l'altre dels psicològics. S'entregava el

qüestionari al pacient, que el contestava 24-48 hores abans de la visita de control

i el portava fet a consultes externes. Annex 5.
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5.5 Mesura de funcionalitat

Qualsevol mesura de funcionalitat ha de ser fiable i  representar amb un valor

numèric l’estat clínic real. Ha de ser reproduïble per a un mateix observador al

llarg del temps, però també entre diferents observadors. Ha de ser fàcil d’aplicar

en la pràctica clínica habitual i àmpliament acceptada i utilitzada per la comunitat

científica.

Per mesurar la funcionalitat de l’espatlla s’han proposat multitud d'escales i tests.

Alguns específics per a una determinada patologia de l’espatlla. Cap perfecta.

Una de les mesures de funcionalitat de l’espatlla més àmpliament difosa és el

denominat “Constant Score”  (127–129). És un sistema de puntuació sobre 100

punts on la màxima puntuació es correspon amb la millor situació funcional (130–

132). 35 punts són subjectius i depenen de les sensacions del pacient: dolor (15

punts) i activitats de la vida diària (20 punts). Els altres 65 punts són mesures

objectives realitzades per un observador: balanç articular (40 punts) i  força (25

punts).  El  sistema  de  puntuació  de  Constant  es  àmpliament  utilitzat  en  la

bibliografia en patologia de l’espatlla i en concret del manegot rotador. També en

el  treballs  sobre  tendinosi  de  manegot  rotador  i  tractament  amb  PRP

(95,100,104,105).  Això  facilita  la  comparació  de  resultats  entre  publicacions.

També disposem de valors de normalitat en la població sana en diferents edats

per a aquesta mesura de funcionalitat (133–136).

D’altra banda, és una mesura de funcionalitat per a la qual el metge rehabilitador

que avalua els pacients està entrenat.  Utilitzem la versió que difon la Societat

Espanyola de Cirurgia d'Espatlla i Colze (SECHC) que es traduïda de la versió de la

societat europea (European Society for Surgery of the Shoulder and Elbow, ESSSE).

Annex 6.
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També fem servir el  Disabilities of the Arm, Shoulder and Hand (DASH) com a

mesura  més  genèrica  de  la  funcionalitat  percebuda  pel  pacient  de  la  seva

extremitat (137). És un test subjectiu en què el pacient contesta 34 preguntes, 30

generals i  4 específiques per a esportistes o músics. Es puntua sobre diverses

activitats de la vida diària entre 1 i 5 i s’ha de respondre 27 preguntes com a

mínim perquè es pugui general la puntuació mitjançant una fórmula.

DASH 

El  DASH  te  una  versió  espanyola  i  és  autocompletable,  la  qual  cosa  ens  va

permetre entregar-lo als pacients perquè responguessin les preguntes entre 24 i

48 hores abans de la següent data de seguiment i demanar-los que el portessin a

la consulta ja emplenat. Annex 7.

Els resultats, tant del Constant com del DASH, s'introduïen en una base de dades

que conté les fórmules matemàtiques per donar directament el resultat numèric

final i evitar errades de càlcul.
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5.6 Mètodes estadístics

El tamany de la mostra de pacients s'ha calculat mitjançant l'aplicatiu informàtic

de lliure utilització anomenat Granmo 5.2, tenint en compte un risc α=0.05 i una

potència del 80% (β=0.20). La diferència clínicament rellevant per a la puntuació

del  test  de  Constant  s'ha  determinat  en  17  punts  en  els  pacients  amb

tendinopatia crònica sense ruptura del  manegot rotador  (132).  En els pacients

amb ruptura de manegot la diferència significativa en el test de Constant s'ha

determinat en 19 punts (132,135). En el nostre treball prenem 18 punts del test

de Constant com a diferència significativa a efectes del càlcul del tamany mostral i

de l'anàlisi estadística de significació. Les pèrdues de seguiment s'han estimat de

fins  al  15%.  L'aplicatiu  Granmo,  desenvolupat  pel  consorci  URLEC,  tenint  en

compte  tots  aquests  paràmetres,  ens  recomana  un  tamany  mostral  de  62

pacients,  31  a  cada  grup  de  tractament.  En  el  nostre  treball  finalment  hem

reclutat 64 pacients, 32 per grup.

Totes les  dades epidemiològiques  dels  pacients,  així  com els  resultats  de les

diverses variables d'estudi ( Constant, DASH, EVA, SF-12), tant pretractament com

durant el seguiment a les 4, 8, 16 i 32 setmanes, han estat registrades en paper i

en una base de dades informàtica en suport Acces 2010 de Microsoft®.

Pel que fa a l'anàlisi estadística de les dades dels grups i les variables d'estudi, es

va fer servir l'aplicatiu informàtic IBM SPSS Statistics for Windows, versió 22.0.

Armonk, NY: IBM Corp.

En l'anàlisi de variables categòriques, com el gènere, el braç dret o esquerre...,

s'ha fet servir la prova exacta de Fisher. Per a variables continues, en anàlisis dins

el mateix grup al llarg del temps, es s'ha fet servir la prova t de Student per a

dades aparellades. Les comparacions entre diferents grups s'han fet amb la prova
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t  de Student de grups independents.  Ara bé,  per comparar dades ajustades a

valors basals entre grups s'ha fet servir la prova anàlisi de covariància.
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6 RESULTATS

Durant  un període de temps que va  de gener  de 2011 fins  a  març  de 2013

s'inclouen en l'assaig clínic objecte d'aquesta tesi doctoral 64 pacients que són

degudament  informats  i  accepten  de  participar-hi  voluntàriament  i  sense  cap

contraprestació.  Al  final  del  període  de  temps  de  seguiment  s'han  perdut  11

pacients repartits entre els dos grups de tractament, que representen un 17% del

total.

En  tots  els  pacients  s'elabora  PRP  a  partir  de  sang  perifèrica  obtinguda  per

venopunció.

Analitzem la qualitat del PRP obtingut així com la seva classificació seguint la

classificació PAW.

També analitzem les dades basals de la mostra i  comparem els dos grups de

tractament per detectar diferències inicials que puguin constituir un biaix.

Finalment  s'analitza  el  canvi  observat  amb  els  tractaments  després  d'un

seguiment  de  32  setmanes.  També  comparem  les  diferències  entre  els  dos

tractaments per a cada una de les variables  d'estudi,  dolor,  qualitat  de vida i

funcionalitat de l'extremitat i l'espatlla.
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6.1 PRP

El producte obtingut després del procés d'elaboració a partir de sang perifèrica,

descrit a l'apartat Material i mètode, compleix totes les característiques descrites

a la bibliografia per ser plasma ric en plaquetes (PRP). 

Partint d'una concentració plaquetària mitjana en sang perifèrica de 246 x 103/ul,

amb una desviació estàndard de 70 x 103/ul i un mínim de 74 x 103/ul i màxim

de 336 x 103/ul.

L'anàlisi del PRP revela una concentració mitjana de plaquetes de 849 X 103/ul.

Amb una desviació estàndard de 260 x 103/ul i  un mínim de 414 x 103/ul i

màxim de 1.421 x 103/ul.

Concentració
plaquetària
mitjana

Desviació
estàndard

Mínim Màxim

Sang perifèrica 246 70 74 336

PRP 849 260 414 1421
Tots els valors són x 103/ul.

Amb el mètode d'elaboració de doble centrifugació al laboratori aconseguim una

concentració plaquetaària en el PRP unes 3,5 vegades superior a la de la sang

perifèrica.

El contingut de leucòcits és despreciable.

Seguint la classificació PAW el nostre PRP es pot classificar com a P3-B perquè
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aconseguim una concentració  plaquetària  entre  750 i  1250  X 103/ul,  no fem

servir  activadors  exògens  i  el  recompte de leucòcits  és  inferior  al  de la  sang

perifèrica.
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6.2 Dades basals

Comparem els dos grups de pacients. El grup que rep el tractament amb plasma

ric en plaquetes s'anomena grup PRP. Mentre que el grup que rep el tractament

control amb betametasona i bupivacaina rep el nom de grup Corticoides. Pel que

fa al gènere, el 72% són dones i el 28% homes. No trobem diferències pel que fa a

la distribució en els dos grups amb la prova de Fisher (p=0,7816).

Nombre de pacient per gènere i tractament
Gènere Tractament

PRP Corticoides Total
Home 10

31,25%
8

25%
18

28,1%
Dona 22

68,75%
24

75%
46

71,9%
Total 32

100%
32

100%
64

100%

L'edat dels pacients de la mostra oscil·la entre els 25 i els 75 anys, amb una

mitjana del grup PRP de 57 anys i del grup Corticoides de 52 anys. Analitzat amb

la  prova  de  t  de  Student  no  arriben  a  detectar-se  diferències  significatives

(p=0,056) però per molt poc i per tant aquesta variable es té en compte en la

resta  de  les  anàlisis  sense  que  es  modifiquin  els  resultats  per  cap  variable

estudiada.

Es  tracten  36  espatlles  dretes  (56%)  i  28  esquerres  (44%).  Tampoc  es  troben

diferències per aquesta variable en la distribució entre els dos grups amb la prova

de Fisher (p=0,8).
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Nombre de pacients segons l'espatlla tractada i tractament
Espatlla en
tractament Tractament

PRP Corticoides Total
Dret 17

53.13%
19

59.38%
36

56.2%
Esquerre 15

46.88%
13

40.63%
28

43.8%
Total 32

100%
32

100%
64

100%

Pel que fa a la dominància del braç tractat no hi ha diferències entre els grups. 56

pacients són dretans (87%) i 3 esquerrans (5%). En els pacients dretans es tracta

l'espatlla  dreta  en  el  55%  dels  casos  i  l'esquerra  en  el  45%.  Dels  3  pacients

esquerrans, en 2 l'espatlla que es tracta és també l'esquerra. Per tant es tracta

l'espatlla dominant en 33 casos (52%) i la no dominant en 26 (41%). En analitzar,

per  grups  de  tractament,  la  relació  entre  dominància  i  lateralitat  de  l'espatlla

tractada no es troben diferències significatives.

Nombre de pacients segons braç dominant i tractament
Braç dominant Tractament

PRP Corticoides Total
Dret 27

84.38%
29

90.63%
56

87.5%
Esquerre 1

3.13%
2

6.25%
3

4.7%
Sense informació 4

12.50%
1

3.13%
5

7.8%
Total 32

100%
32

100%
64

100%
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Nombre de casos segons espatlla en tractament i braç dominant
Espatlla en
tractament Braç dominant

Dret Esquerre
Sense

informació Total
Dret 31

55.36%
1

33.33%
4

80%
36

56.2%
Esquerre 25

44.64%
2

66.67%
1

20%
28

43.8%
Total 56

100%
3

100%
5

100%
64

100%

Nombre de casos segons espatlla en tractament i braç dominant
Tractament amb PRP

Espatlla en
tractament Braç dominant

Dret Esquerre
Sense

informació Total
Dret 13

48.15%
1

100%
3

75.00%
17

53%

Esquerre 14
51.85%

0
0%

1
25.00%

15
47%

Total 27
100%

1
100%

4
100%

32
100%
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Nombre de casos segons espatlla en tractament i braç dominant
Tractament Corticoides

Espatlla en
tractament Braç dominant

Dret Esquerre
Sense

informació Total
Dret 18

62.07%
0

0%
1

100%
19

59.3%
Esquerre 11

37.93%
2

100%
0

0%
13

40.7%
Total 29

100%
2

100%
1

100%
32

100%

Tampoc  trobem diferències  pel  que  fa  a  la  situació  laboral  dels  pacients.  9

pacients (14%) no treballaven en el moment del tractament, mentre 54 (84%) sí

(p=0,474).  Analitzades les activitats  laborals  dels pacients,  no s'ha trobat  cap

relació amb la patologia del manegot rotador o amb l'efectivitat del tractament.

Nombre de casos segons situació laboral
Treballa Tractament

PRP Corticoides Total
No 6

18.75%
3

9.38%
9

14%
Sí 26

81.25%
28

87.50%
54

84.4%
Sense dades 0

%
1

3.13%
1

1.6%
Total 32

100%
32

100%
64

100%

Les professions més habituals entre els pacients de la mostra són administratiu o
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servei  domèstic  amb  més  de  5  pacients  a  la  mostra.  Per  darrere,  docent,

comercial, hoteler o infermer, amb una representació d'entre 2 i 3 pacients a la

mostra.  7  dels  pacients  estaven  jubilats  en el  moment  del  tractament.  Altres

professions  amb  un  sol  pacient  a  la  mostra  són  informàtic,  educador  social,

zelador, transportista o perruquer.

Analitzades totes aquestes dades en conjunt podem dir que no trobem diferències

epidemiològiques (edat, gènere, lateralitat, dominància, activitat laboral) entre els

dos grups de tractament de la mostra de pacients.

Les  variables  d'estudi  es  comparen  mitjançant  anàlisi  de  covariància.  Els  dos

grups són homogenis en comparar els resultats basals de l'espatlla en tractament,

excepte per les puntuacions del DASH. Per tant, no hi ha diferències abans del

tractament  pel  que  fa  al  dolor  mesurat  amb  EVA  (p=0,1771).  Tampoc  en  la

qualitat de vida mesurada amb el SF-12. Ni en l'esfera física (p=0,2685) ni en la

psicològica (p=0,9237). Tampoc trobem diferències funcionals en la mesura de

constant  basal  (p=0,2125).  On sí  apareixen  diferències  significatives  és  en  la

mesura  de  funcionalitat  DASH  (p=0,046).  Aquestes  diferències  es  tenen  en

compte per a les anàlisis prospectives.

Constant basal

Tractament Nombre Mitjana
Desviació
estàndard Mínim Màxim Nombre

PRP 32 65.28 10.68 41.00 87.00 32
Corticoides 32 61.69 12.10 29.00 89.00 32
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Mètode Variances Pr > |t|
Agrupat Igual 0.2125



SF-12 Físic - Basal

Tractament Nombre Mitjana
Desviació
estàndard Mínim Màxim Nombre

PRP 32 38.90 9.33 18.38 56.45 32
Corticoides 32 36.31 9.20 20.54 54.73 32

 SF-12 Mental - Basal

Tractament Nombre Mitjana
Desviació
estàndard Mínim Màxim Nombre

PRP 32 48.02 12.09 21.56 67.92 32
Corticoides 32 48.29 10.22 25.49 64.35 32

DASH - Basal

Tractament Nombre Mitjana
Desviació
estàndard Mínim Màxim Nombre

PRP 32 40.25 18.08 9.00 73.00 32
Corticoides 32 49.75 19.23 13.00 88.00 32

 EVA - Basal

Tractament Nombre Mitjana
Desviació
estàndard Mínim Màxim Nombre

PRP 32 4.69 2.31 1.00 10.00 32
Corticoides 32 5.47 2.27 1.00 10.00 32

També comparem els resultats del Constant basal de l'espatlla de tractament amb

el resultat de l'espatlla contralateral. La comparació es realitza mitjançant la prova

t  de  Student  dintre  de  cada  grup  de  tractament.  Es  troben  diferències

significatives tant en el grup de PRP com en el de Corticoides (p<0,0001).
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Mètode Variances Pr > |t|
Agrupat Igual 0.2685

Mètode Variances Pr > |t|
Agrupat Igual 0.0460

Mètode Variances Pr > |t|
Agrupat Igual 0.9237

Mètode Variances Pr > |t|
Agrupat Igual 0.1771



Tractament Variable Mitjana
Desviació
estàndard Mínim Màxim N

Interval 95%
inferior

Interval 95%
superior

PRP Basal
Contralateral

65.28
80.47

10.68
11.84

41.00
45.00

87.00
97.00

32
32

61.43
76.20

69.13
84.74

Corticoides Basal
Contralateral

61.69
77.78

12.10
12.43

29.00
49.00

89.00
97.00

32
32

57.32
73.30

66.05
82.26

Tractament: PRP

Nombre Mitjana
Desviació
estàndard

Error
estàndard Mínim Màxim

32 -15.1875 12.3770 2.1880 -40.0000 5.0000

Mitjana Interval 95% 
Desviació
estàndard

Interval 95%
des. estàndard

-15.1875 -19.6499 -10.7251 12.3770 9.9227 16.4549

DF Valor t Pr > |t|
31 -6.94 <.0001

Tractament: Corticoides

Nombre Mitjana
Desviació
estàndard

Error
estàndard Mínim Màxim

32 -16.0938 15.1026 2.6698 -46.0000 21.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
Desviació
estàndard

Interval 95%
des. estàndard

-16.0938 -21.5388 -10.6487 15.1026 12.10
78

20.0786

DF Valor t Pr > |t|
31 -6.03 <.0001

A la llum d'aquests resultats podem afirmar que abans del tractament els dos
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grups  són  comparables,  sense  diferències  entre  ells,  pel  que  fa  a  les  dades

demogràfiques dels seus integrants. També pel que fa al dolor, la qualitat de vida

o la funcionalitat mesurada amb el  test de Constant.  Únicament la mesura de

funcionalitat del test DASH ofereix un resultat amb millor funcionalitat en el grup

de Corticoides. Aquesta diferència es té en compte en l'anàlisi del canvi al final del

seguiment.
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6.3 Anàlisi del canvi

Per  a  totes  les  variables  d'estudi  s'observa  una  millora  progressiva  durant  el

seguiment.  La taula següent mostra com evolucionen els resultats al  llarg del

seguiment.

Setmanes

Basal Setmana 4 Setmana 8 Setmana 16 Setmana 32

N
Mitja

na

Desv.
estànda

rd N
Mitja

na

Desv.
estànda

rd N
Mitja

na

Desv.
estànda

rd N
Mitja

na

Desv.
estànda

rd N
Mitja

na

Desv.
estànda

rd

Constant Tractament

32 65.28 10.68 28 68.54 11.64 26 71.38 13.04 23 73.26 11.58 26 72.65 13.24PRP

cortis 32 61.69 12.10 26 69.08 8.06 25 68.36 11.93 23 71.52 8.37 26 73.00 9.69

SF-12 
FÍSIC

Tractament

32 38.90 9.33 28 39.87 9.81 23 42.93 9.08 21 40.44 10.63 26 42.28 8.54PRP

cortis 32 36.31 9.20 23 38.93 8.36 23 38.86 6.92 21 37.99 8.67 24 39.82 9.61

SF-12 
MENTAL

Tractament

32 48.02 12.09 28 48.99 10.65 23 49.94 9.70 21 51.09 9.07 26 49.99 10.27PRP

cortis 32 48.29 10.22 23 53.00 9.95 23 54.18 10.12 21 53.39 10.84 24 51.05 10.78

DASH Tractament

32 40.25 18.08 28 35.11 22.69 26 28.85 18.93 23 30.87 21.31 27 29.74 21.25PRP

cortis 32 49.75 19.23 26 38.12 17.06 25 38.60 17.37 23 41.17 21.34 26 34.46 21.88

EVA Tractament

32 4.69 2.31 28 4.46 2.56 26 3.42 2.23 23 3.43 2.50 27 3.30 2.43PRP

cortis 32 5.47 2.27 26 4.00 1.88 25 3.68 2.39 23 3.52 2.27 26 3.27 2.52

6.3.1 Dolor

Dintre de cada grup de tractament, realitzem una comparativa del dolor abans del

tractament i al final del seguiment amb la prova estadística de t de Student per

dades  aparellades.  En  el  grup  de  PRP  s'han  trobat  diferències  significatives

(p=0,0291).  També s'han trobat  diferències  entre  la  situació  basal  i  a  les  32

setmanes en el grup de Corticoides (p=0,0021). Tant un tractament com l'altre

han aconseguit millorar la situació basal pel que fa al dolor.
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PRP

N Mitjana Desv. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
27 -1.0741 2.4167 0.4651 -9.0000 2.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
-1.0741 -2.0301 -0.1181

Corticoides

També comparem la diferència de dolor al final del seguiment dels dos grups de
tractament. No hi ha diferències entre els dos tractaments analitzant les dades
crues (p=0.9684) o ajustades pels valors basals (p=0.6123).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 3.2963 2.3347 4.2579 0.9684
Corticoides 3.2692 2.2502 4.2882
Dif (1-2) Agrupat 0.0271 -1.3389 1.3931

Diferència a la setmana 32 ajustada

Tractament Mètode Mitjana 95% CL Mean Pr > |t|
PRP 3.558524 2.602150 4.514897 0.6123
cortis 3.212079 2.238350 4.185808
Dif (1-2) Pooled 0.346445 -1.018399 1.711288

87

N Mitjana Desv. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
26 -2.1538 3.1962 0.6268 -9.0000 5.0000

 

Mitjana Interval 95% 
-2.1538 -3.4448 -0.8629

DF Valor t Pr > |t|
25 -3.44 0.0021

DF Valor t Pr > |t|
26 -2.31 0.0291



Gràfic de les puntuacions EVA

6.3.2 Qualitat de vida

La qualitat de vida la mesurem amb el qüestionari SF-12 que ens dóna informació

de l'esfera física i també de la psicològica de les persones.

Pel  que fa al SF-12 Físic,  hem comparat la situació basal  amb la del final  del

seguiment  dintre  de  cada  grup  de  tractament.  No  es  troben  diferències

significatives  ni  en  el  grup  de  PRP  (p=0,2604)  ni  en  el  grup  de  Corticoides

(p=0,1462).  D'alguna  forma  els  tractaments  no  han  aconseguit  millorar  els

aspectes físics de la qualitat de vida dels pacients.
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PRP

N Mitjana Des. estàndard Std Err Mínim Màxim
26 1.9711 8.7276 1.7116 -15.9074 24.5565

Mean 95% CL Mean
1.9711 -1.5541 5.4963

Corticoides

També comparem la diferència a la puntuació SF-12 Físic al final del seguiment
dels  dos grups de tractament.  No hi  ha diferències  entre  els  dos tractaments
analitzant les dades crues (p=0,3434) o ajustades pels valors basals (p=0,6658).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 42.2813 38.8311 45.7315 0.3434
Corticoides 39.8241 35.7644 43.8837
Dif (1-2) Agrupat 2.4573 -2.7058 7.6203
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N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
24 3.5383 11.5244 2.3524 -13.2126 36.1669

Mitjana Interval 95% mitjana
3.5383 -1.3280 8.4046

DF Valor t Pr > |t|
23 1.50 0.1462

DF t Value Pr > |t|
25 1.15 0.2604



Diferència a la setmana 32 ajustada

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 41.349927 37.906576 44.793279 0.6658
cortis 40.270897 36.650051 43.891742
Dif (1-2) Agrupat 1.079031 -3.917688 6.075749

Gràfic de les puntuacions SF-12 Físic

Pel que fa al SF-12 Mental, hem comparat la situació basal amb la del final del

seguiment  dintre  de  cada  grup  de  tractament.  No  es  troben  diferències

significatives  ni  en  el  grup  de  PRP  (p=0,28)  ni  en  el  grup  de  Corticoides

(p=0,1066).  D'alguna  forma  els  tractaments  no  han  aconseguit  millorar  els

aspectes mentals de la qualitat de vida dels pacients.
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PRP

N Mitjana Des. estàndard
Error

estàndard Mínim Màxim
26 2.2710 10.4871 2.0567 -17.8041 30.3032

Mitjana Interval 95% mitjana
2.2710 -1.9648 6.5069

Corticoides

També comparem la diferència a la puntuació SF-12 Mental al final del seguiment
dels  dos grups de tractament.  No hi  ha diferències  entre  els  dos tractaments
analitzant les dades crues (p=0,7224) o ajustades pels valors basals (p=0,6154).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 49.9892 45.8407 54.1376 0.7224
Corticoides 51.0532 46.4994 55.6069
Dif (1-2) Agrupat -1.0640 -7.0514 4.9234
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N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
24 3.8477 11.2239 2.2911 -13.5483 28.7051

Mitjana Interval 95% mitjana
3.8477 -0.8917 8.5872

DF Valor t Pr > |t|
23 1.68 0.1066

DF Valor t Pr > |t|
25 1.10 0.2800



Diferència a la setmana 32 ajustada

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 49.869692 46.269445 53.469939 0.6154
Corticoides 51.175628 47.427970 54.923287
Dif (1-2) Agrupat -1.305936 -6.502736 3.890863

Gràfic de les puntuacions SF-12 Mental

6.3.3 DASH

La millora de la funcionalitat de l'espatlla i globalment de l'extremitat superior és
un dels objectius del tractament de la tendinosi del manegot rotador. En aquest
estudi hem valorat la millora de la funcionalitat, proporcionada pels tractaments,
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mitjançant el  qüestionari  DASH i  el  test de Constant.  El  qüestionari  DASH ens
dóna una valoració subjectiva del funcionament global de tota l'extremitat.
Hem analitzat el canvi entre la situació basal i el final del seguiment per cada
tractament amb la prova t de Student. Tant en el grup de PRP (p=0,0103) com en
el de Corticoides (p=0,0002) s'han detectat diferències significatives. Tots dos
tractaments han aconseguit millorar la funcionalitat global de l'extremitat afecta.

PRP

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
27 -7.0000 13.1412 2.5290 -40.0000 15.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
-7.0000 -12.1985 -1.8015

Corticoides

També comparem la diferència en la puntuació DASH al final del seguiment dels
dos grups de tractament. No hi ha diferències entre els dos tractaments analitzant
les dades crues (p=0,4293) o ajustades pels valors basals (p=0,1665).
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N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
26 -16.5000 19.5208 3.8283 -56.0000 15.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
-16.5000 -24.3846 -8.6154

DF Valor t Pr > |t|
25 -4.31 0.0002

DF Valor t Pr > |t|
26 -2.77 0.0103



Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 29.7407 21.3329 38.1486 0.4293
cortis 34.4615 25.6240 43.2991
Dif (1-2) Agrupat -4.7208 -16.6156 7.1740

Diferència a la Setmana 32 ajustada

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 36.522672 29.667975 43.377368 0.1665
cortis 29.668754 22.655071 36.682437
Dif (1-2) Agrupat 6.853917 -2.953152 16.660987

Gràfic de les puntuacions DASH
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6.3.4 Constant

Analitzem com ha canviat el resultat de la prova de Constant entre la situació

basal i la setmana 32 dintre de cada grup de tractament. En el grup de PRP la

prova  t  de  Student  per  dades  aparellades  demostra  canvis  estadísticament

significatius (p=0,0194).  En el  grup de Corticoides la mateixa prova demostra

igualment  canvis  significatius  (p<0,0001).  Per  tant,  podem  dir  que  tots  dos

tractaments han aconseguit millorar la funcionalitat de l'espatlla valorada amb les

puntuacions a la prova de Constant.

PRP

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
26 5.9615 12.1638 2.3855 -31.0000 29.0000

Corticoides

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
26 12.8077 12.6808 2.4869 -19.0000 36.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
12.8077 7.6858 17.9296

i jj Diferència entre mitjanes 95% límits de confiança per a les dues mitjanes 
1 2 -6.846154 -13.767785 0.075477

95

Mtijana Interval 95% mitjana
5.9615 1.0485 10.8746

 

DF Valor t Pr > |t|
25 2.50 0.0194

DF Valor t Pr > |t|
25 5.15 <.0001



Quan comparem els resultats del Constant dels dos grups de tractament a les 32

setmanes,  per mirar d'aclarir  si  un tractament és superior a l'altre,  no trobem

diferències significatives estadísticament. No hi han diferències pels valors crus

del Constant (p=0,9147).

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 72.6538 67.3077 78.0000 0.9147
Corticoides 73.0000 69.0856 76.9144
Dif (1-2) Agrupat -0.3462 -6.8082 6.1158

Tampoc hi han diferències pels valors ajustat segons els valors basals (p=0,2975).

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 70.551812 66.076771 75.026852 0.2975
Corticoides 73.838366 69.441816 78.234917
Dif (1-2) Agrupat -3.286555 -9.559963 2.986853
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Gràfic de les puntuacions Constant

També hem comparat els resultats de la prova de Constant de l'espatlla afecta a

les 32 setmanes amb els de l'espatlla contralateral abans d'iniciar el tractament.

TTO Variable Mitjana
Des.

estàndard Mínim Màxim N
Interval 95%

inferior
Interval 95%

superior
PRP Setmana 32

Contralateral
72.65
80.47

13.24
11.84

37.00
45.00

94.00
97.00

26
32

67.31
76.20

78.00
84.74

cortis Setmana 32
Contralateral

73.00
77.78

9.69
12.43

51.00
49.00

86.00
97.00

26
32

69.09
73.30

76.91
82.26
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Pel que fa al tractament amb PRP les diferències són significatives (p=0,0035).
Això es pot interpretar com que el tractament no ha aconseguit normalitzar la
funció de l'espatlla afecta de la tendinosi del manegot rotador. Sempre assumint
que l'espatlla contralateral està lliure de malaltia.

N Mitjana
Des.

estàndard
Error

estàndard Mínim Màxim
26 -9.3846 14.8407 2.9105 -60.0000 19.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
Des.

estàndard
Interval 95% des.

estàndard
-9.3846 -15.3789 -3.3903 14.8407 11.6389 20.4862

DF Valor t Pr > |t|
25 -3.22 0.0035

En el cas del tractament amb Corticoides no es troben diferències significatives
entre  la  puntuació  Constant  de  l'espatlla  afecta  al  final  del  seguiment  i  les
puntuacions de l'espatlla contralateral (p=0,061). Això es pot interpretar com que
el tractament amb Corticoides ha aconseguit anul·lar les diferències funcionals
que existien entre l'espatlla afecta i la sana abans del tractament.

N Mitjana Des. estàndard
Error

estàndard Mínim Màxim
26 -5.0385 13.1316 2.5753 -39.0000 20.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
Des.

estàndard
Interval 95% des.

estàndard
-5.0385 -10.3424 0.2655 13.1316 10.2985 18.1270

DF Valor t Pr > |t|
25 -1.96 0.0617
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A  la  llum d'aquests  resultats  podem dir  que  els  dos  tractaments  milloren  la

puntuació Constant dels pacients i que no hi han diferències significatives entre

els dos tractaments pel que fa a aquestes puntuacions Constant de funcionalitat.

Ara bé,  el  tractament amb PRP no aconsegueix una millora suficient  com per

equiparar  les  puntuacions  del  test  de  Constant  de  l'espatlla  tractada  i  la

contralateral  sana.  En  contrapartida,  el  tractament  amb  Corticoides  sí  ho

aconsegueix.

6.3.4.1 Subgrups per dominància

Hem realitzat anàlisis de subgrups per mirar d'obtenir més informació útil. Així

hem analitzat la influència de la dominància o el gènere en cada un dels grups de

tractament. 

Si realitzem les mateixes comparacions dels resultats del Constant però només

tenint en compte les espatlles dominants, la significació estadística no varia gaire.

Primer comparem dintre de cada grup de tractament els valors basals amb els de

la setmana 32. No hi ha diferències en el grup de PRP (p=0,094) mentre que sí

que trobem diferències en el grup de Corticoides (p=0,006).
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PRP

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
9 7.5556 11.9594 3.9865 -10.0000 29.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
7.5556 -1.6373 16.7484

Corticoides

Tot i  que aquestes dades mostren que si  només analitzem els braços tractats

dominants el PRP no millora la situació basal mentre que els cortis sí que ho fan; 

en comparar un grup amb l'altre, al final del seguiment no es troben diferències

significatives,  ni  amb  els  valors  crus  (p=0,69)  ni  ajustats  pels  valors  basals

(p=0,93).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana
Interval 95%

mitjana Pr > |t|
PRP 73.5556 66.5094 80.6017 0.6935
Corticoides 72.0000 66.9636 77.0364
Dif (1-2) Agrupat 1.5556 -6.5066 9.6177
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DF t Value Pr > |t|
15 3.15 0.0066

Mitjana 95% CL Mean
11.6875 3.7798 19.5952

DF Valor t Pr > |t|
8 1.90 0.0947

N Mitjana Des. estàndard Std Err Mínim Màxim
16 11.6875 14.8401 3.7100 -19.0000 36.0000



Diferència a la setmana 32 ajustada pels valors basals

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 72.324746 65.566555 79.082937 0.9305
Corticoides 71.968838 67.010531 76.927144
Dif (1-2) Agrupat 0.355908 -8.026093 8.737910

Constant – Espatlla en tracatament si braç dominant 

Si realitzem les mateixes comparacions dels resultats del Constant però només

tenint en compte les espatlles no dominants, els resultats estadístic són iguals pel

que fa a significació que per a les espatlles dominants. En comparar, dintre de

cada grup de tractament, els valors basals amb els de la setmana 32 no hi ha
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diferències per al grup de PRP (p=0,1121) mentre que sí que trobem diferncies en

el grup de Corticoides (p=0,0004).

PRP

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
17 5.1176 12.5493 3.0437 -31.0000 20.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
5.1176 -1.3346 11.5699

Corticoides

En comparar un grup amb l'altre, al final del seguiment, no es troben diferències

significatives  ni  amb  els  valors  crus  (p=0,659)  ni  ajustats  pels  valors  basals

(p=0,99).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 72.1765 64.3615 79.9914 0.6599
Corticoides 74.6000 67.1872 82.0128
Dif (1-2) Agrupat -2.4235 -13.6330 8.7859
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DF Valor t Pr > |t|
9 5.37 0.0004

Mitjana Interval 95% mitjana
14.6000 8.4537 20.7463

DF Valor t Pr > |t|
16 1.68 0.1121

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
10 14.6000 8.5920 2.7170 -1.0000 26.0000



Diferència a la setmana 32 ajustada pels valors basals

Tractament Mètode Mitjana 95% CL Mean Pr > |t|
PRP 69.0701191 63.062427 75.077811 0.0990
Corticoides 77.2557565 69.451375 85.060139
Dif (1-2) Pooled -8.185637 -18.034533 1.663258

Constant – Espatlla en tractament No braç dominant

Quan analitzem dintre de cada grup de tractament els resultats del Constant per

l'espatlla dominant i la no dominant tampoc trobem diferències. En el grup de PRP

no  hi  ha  diferències  (p=0,6747)  entre  l'espatlla  tractada  dominant  i  la  no

dominant al final del seguiment.
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PRP

Braç dominant Sí-No Mitjana Constant
No 71.7409840 Pr > |t|
Sí 73.7896486 0.6747

Constant- PRP/ Braç dominant

En el grup de Corticoides no hi ha diferències (p=0,4589) entre l'espatlla tractada

dominant i la no dominant al final del seguiment.
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Corticoides

Braç dominant Sí-No Mitjana Constant 
No 74.7149125 Pr > |t|
Sí 72.0018293 0.4589

Constant-Corticoides/Braç dominant

6.3.4.2 Subgrups per gènere

També analitzem subgrups per gènere. En el cas del homes no hi ha diferències
dintre de cada grup de tractament entre la situació basal i al final del seguiment
pèl que fa al Constant.
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PRP

N Mitjana Des. estàndard
Error

estàndard Mínim Màxim
9 1.5556 16.5387 5.5129 -31.0000 20.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
1.5556 -11.1572 14.2683

Corticoides

Quan comparem els resultats del constant dels homes del grup de tractament PRP
amb els del grup de Corticoides tampoc trobem diferencies. Ni pels valors crus
(p=0,7768) ni pels valors ajustat amb els valors basals (p=0,3542).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 71.4444 55.5184 87.3705 0.7768
Corticoides 68.4000 50.6308 86.1692
Dif (1-2) Agrupat 3.0444 -19.8356 25.9245

106

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
5 15.8000 13.4239 6.0033 -5.0000 30.0000

DF Valor t Pr > |t|
8 0.28 0.7850

Mitjana Interval 95% mitjana
15.8000 -0.8679 32.4679

DF Valor t Pr > |t|
4 2.63 0.0581



Diferència a la setmana 32 ajustada

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 63.3928469 48.846460 77.939234 0.3542
Corticoides 74.5639148 53.471262 95.656567
Dif (1-2) Agrupat -11.171068 -36.793273 14.451137

Constant – Homes

En el cas de les dones sí que hi ha diferències entre la situació basal i al final del
seguiment pel que fa al Constant. Aquestes diferències són significatives en els
dos grups de tractament.
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PRP

N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
17 8.2941 8.8159 2.1382 -5.0000 29.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
8.2941 3.7614 12.8268

Corticoides

Quan comparem els resultats del Constant de les dones del grup de tractament
PRP amb els del grup de Corticoides no trobem diferències. Ni pels valors crus
(p=0,7616) ni pels valors ajustats amb els valors basals (p=0,5547).

Diferència a la setmana 32 sense ajustar

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 73.2941 69.3837 77.2046 0.7616
Corticoides 74.0952 70.2898 77.9007
Dif (1-2) Agrupat -0.8011 -6.1167 4.5145
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N Mitjana Des. estàndard Error estàndard Mínim Màxim
21 12.0952 12.7354 2.7791 -19.0000 36.0000

Mitjana Interval 95% mitjana
12.0952 6.2982 17.8923

DF Valor t Pr > |t|
20 4.35 0.0003

DF Valor t Pr > |t|
16 3.88 0.0013



Diferència a la setmana 32 ajustada

Tractament Mètode Mitjana Interval 95% mitjana Pr > |t|
PRP 72.652923 68.715905 76.589942 0.5547
Corticoides 74.202190 70.687545 77.716837
Dif (1-2) Agrupat -1.549268 -6.826848 3.728313

CONSTANT – Dones

Quan analitzem dintre de cada grup de tractament els resultats del Constant per

gènere (homes o dones) tampoc trobem diferències. En el grup de PRP no hi ha

diferències (p=0,1855) entre homes o dones al final del seguiment.
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PRP

Gènere Mitjana Constant Pr > |t|
Home 67.2761466 0.1855
Dona 73.9486213

Constant-PRP/Gènere

En el grup de Corticoides tampoc hi ha diferències en els valors dels Constant
entre dones i homes (p=0,8).
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Corticoides

Gènere Mitjana Constant Pr > |t|
Home 72.6106473 0.8003
Dona 73.9511825

Constant- Corticoides /Gènere
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7 DISCUSSIÓ

La  tendinitis  crònica  o  tendinosi  del  manegot  rotador  és  una  patologia  d'alta

prevalença en la població adulta (2). Representa un percentatge no menyspreable

de baixes laborals temporals i comporta una disminució de la qualitat de vida

important (15).

Pot ser causada per microtraumatisme repetit en una petita proporció de casos

(10). La majoria es produeixen per una disminució en la capacitat de cicatrització

dels  tendons.  Les  microlesions  provocades  durant  les  activitats  de  la  vida

quotidiana i el procés degeneratiu relacionat amb l'edat  (20) alteren l'estructura

tendinosa i desencadenen la cascada patològica. En aquest context, sembla lògic

aportar substàncies que activin i modulin la cicatrització dels tendons. En aquest

sentit, el plasma ric en plaquetes (PRP) és un ultraconcentrat de sang perifèrica

amb alt  contingut en factors de creixement  (30).  Tal  com demostren diversos

estudis  experimentals,  el  PRP  i  els  seus  factors  de  creixement  afavoreixen  la

cicatrització dels teixits (55). S'ha emprat el PRP per tractar tendinitis en diverses

localitzacions,  epicondilitis  (90,91),  tendinitis  rotuliana  (84),  tendinitis  aquília

(86).  També  la  tendinopatia  del  manegot  rotador  ha  estat  tractada  amb  PRP

(108,109) amb resultats diversos. La majoria de treballs avaluen l'ús del PRP com

a teràpia adjuvant a la cirurgia en ruptures de manegot  (95,96,99,100,105). Els

treballs de revisió i metaanàlisi amb millor evidència no poden recomanar el seu

ús de forma rutinària i massiva (110,115,119). Especial interès té la teràpia amb

PRP en estadis previs a la ruptura dels tendons del manegot rotador en un intent

de canviar la història natural de la malaltia i evitar la cirurgia. En aquesta línia de

treball, estudis de sèries de casos (106,107) troben millores clíniques pel que fa a
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dolor i funcionalitat. Ara bé, no són estudis amb grups control. 

El  nostre  treball  es  fonamenta  en  un  estudi  prospectiu  amb  grup  control

aleatoritzat. Mesurem el dolor (EVA), la qualitat de vida (SF-12) i la funcionalitat

(DASH, Constant) de l'espatlla tractada en la situació inicial i durant un període de

32 setmanes de seguiment. Tots dos tractaments (PRP i Corticoides) injectats a

l'espai subacromial  aconsegueixen millores significatives en tots el  paràmetres

mesurats respecte a la situació inicial. Ara bé, no trobem diferències significatives

en comparar els resultat obtinguts pel PRP o els Corticoides al final del seguiment.

Ni  pel  dolor,  ni  la  qualitat  de  vida  ni  la  funcionalitat  de  l'espatlla.  També

comparem la situació de l'espatlla tractada al final del seguiment amb la de la

contralateral  sana.  El  tractament  amb  Corticoides  aconsegueix  anul·lar  les

diferències  entre  l'espatlla  amb  tendinosi  i  l'espatlla  sana,  mentre  que  el

tractament  amb PRP no.  També analitzem la  influència de la  dominància  o el

gènere en els resultats, sense que es trobin diferències entre els dos tractaments

al final del seguiment.  Ara bé,  en el col·lectiu d'homes, cap dels tractaments

aconsegueix millores significatives comparant la situació inicial amb la final. En el

grup de dones si.

Hem acomplert  els  objectius  plantejats  pel  que  fa  a  la  inclusió  de  pacients,

l'avaluació del PRP i la determinació ' utilitat clínica del tractament amb PRP per a

les diferents variables d'estudi.

Existeixen a la bibliografia dos assajos clínics en els quals es fa servir el  PRP

injectat com a tractament d'estudi (108,109) igual que en el nostre treball. Hi ha

diferències  metodològiques,  però,  que  cal  prendre  en  consideració  per  poder

comparar els resultats d'aquests estudis amb el nostre. 

En primer lloc la selecció de pacients. Mentre en el nostre estudi només s'inclouen
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pacients amb tendinosi del manegot rotador, en els altres dos també s'admeten

pacients amb ruptures parcials articulars, bursals o intratendinoses. Això pot fer

que els resultats siguin variables en incloure pacients amb diferent estadi de la

malaltia. Creiem que el nostre treball, en incloure tots els pacients amb tendinosi

únicament, pot tenir major significació.

La segona qüestió diferencial és el tractament control. En el treball de Kesikburun

de 2013 (108) el tractament de control és una injecció de solució salina. Existeix

bibliografia que sense ser aclaparadora evidencia una superioritat de la injecció

subacromial de corticoides respecte la solució salina (27,28) en la tendinosi del

manegot rotador. D'altra banda, multitud de treballs i assajos clínics que avaluen

el  tractament  amb  PRP  en  tendinosis  i  tendinopaties  cròniques,  d'altres

localitzacions anatòmiques, comparen el PRP amb Corticoides (81,88,90). També

hem de tenir  en compte que en la situació de patologia crònica del  manegot

rotador  que  no  millora  amb  tractaments  conservadors,  com  poden  ser  la

medicació oral i la fisioteràpia, la pràctica clínica habitual utilitza les injeccions

subacromials de Corticoides com a segon esglaó terapèutic. Així doncs sembla

adequat comparar el tractament de PRP amb el de Corticoides. El nostre és el

primer treball que compara la injecció de PRP amb la injecció de Corticoides com

a únic tractament de la tendinosi del manegot rotador.

En el treball de Rha de 2013 (109) es compara la injecció de PRP amb la punció

seca, tot realitzant múltiples perforacions en el tendó en pro de crear una reacció

inflamatòria. La punció seca es fonamenta en la creació d'un nou procès cicatricial

per mitjà de provocar petites lesions sagnants (138). Ara bé, aquesta estratègia de

tractament no té el  suport  de tanta experiència  clínica ni  treballs  científics ni

forma part de les guies de tractament de la tendinosi del manegot rotador de

forma rutinària.
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En el nostre treball hem escollit  comparar el PRP amb els Corticoides injectats

perquè aquests últims constitueixen un tractament actual i útil.

Un  aspecte  important  a  tenir  en  compte  a  l'hora  de  comparar  resultats  dels

diferents treballs és el PRP que es fa servir. Ja hem vist que no tots són iguals. El

mètode d'elaboració i la concentració d109) es fa servir un mètode d'elaboració

comercial amb doble centrifugació. Noe plaquetes i leucòcits poden fer variar els

seus  efectes.  Així,  en  el  treball  de  Rha  (  ens  dóna  informació  de  les

característiques dels PRP que obtenen ni si utilitzen activadors o no. En el treball

de Kesikburun (108) fan servir també un sistema comercial d'elaboració dels PRP

basat en un únic cicle de centrifugació i injecten el PRP sense activar. En aquest

estudi sí que s'analitza el PRP i es dóna informació de la concentració plaquetària

obtinguda al PRP. En el nostre estudi, elaborem el PRP seguint un mètode basat en

doble cicle de centrifugació i processament manual al laboratori que ha demostrat

eficàcia  per  obtenir  un  producte  de  qualitat  (120).  El  nostre  PRP  es  classifica

segons la classificació PAW com a P3-B. El PRP del treball de Kesikburun és també

un P3 però no dóna informació sobre el contingut de leucòcits. Sembla doncs que

les diferències entre el PRP d'aquests dos treballs i el nostre siguin prou petites

com perquè puguem comparar els treballs. 

També  trobem  diferències  en  el  mètode  d'aplicació  dels  tractaments  en  el

manegot  rotador.  Els  dos  treballs,  igual  que  el  nostre,  guien  la  injecció

ecogràficament.  Ara bé,  realitzen la  injecció  dintre de la substància  tendinosa

després d'injectar 1ml de lidocaïna 1%. D'una banda, sembla ideal injectar el PRP

intratendó, on ha de fer el seu efecte. De l'altra, aquesta injecció intratendinosa

sabem que és extremadament dolorosa i només es poden injectar volums molt

petits.  És per això que en aquests  treballs  primer s'injecta  anestèsic  local.  Es

disposa d'informació que demostra que els anestèsics locals alteren negativament
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l'efecte del PRP sobre el tenocits (54). D'altra banda, el tractament control que fem

servir  en  el  nostre  treball  no permet  ser  injectat  intratendó pels  seus  efectes

nocius (139). La punció intratendinosa semblaria la millor forma d'aplicar el PRP

però ens sembla de difícil implementació clínica sense anestèsic local -que altera

l'efecte  de  la  punció-,  o  anestesia  general  -que  incorpora  riscos  afegits-.  La

forma idònia d'aplicar el PRP ens sembla que ha de permetre una injecció sense

anestèsic  local  i  de  forma  ambulatòria  igual  que  es  pot  fer  per  aplicar  el

Corticoide. Per aquests motius, en el nostre treball hem escollit d'injectar tant el

PRP  com  el  tractament  control  de  Corticoide  en  l'espai  subacromial  i  sense

anestèsic local en el cas del PRP. Així, el nostre treball varia metodològicament

dels assajos clínics preexistents (108,109).

Una qüestió controvertida en la pràctica clínica és el nombre d'injeccions de PRP

que  cal  aplicar.  En  el  treball  de  Rha  (109)  realitzen  2  puncions  separades  4

setmanes. La bibliografia que avalua l'efecte de més d'una injecció de PRP per

tractar tendinopaties cròniques no troba millores en aquesta pràctica (111,112).

En el nostre treball, igual que en el de Kesikburun, només realitzem una injecció.

Tampoc  coincidim  en  el  protocol  de  tractament  posterior  a  la  injecció  dels

tractaments de l'estudi. Tots el treballs, i el nostre, permeten l'ús d'analgèsics els

primers  dies  postinjecció.  Ara  bé,  mentre  en els  altres  treballs  instauren una

pauta d'exercicis, nosaltres no recomanem cap mena de tractament ni oral ni físic

per no influir en els efectes dels tractaments de l'estudi.

Pel que fa a les mesures de resultats,  també hem escollit  diferents escales de

valoració. El treball de Kesikburun (108),igual que el nostre, valora el dolor, la

funció  i  la  qualitat  de  vida.  Fa  servir  el  Western  Ontario  Rotator  Cuff  Index

(WORC), que és una eina específica per mesurar la qualitat de vida en pacients

amb patologia del manegot rotador, el Shoulder Pain and Disability Index (SPADI),
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que mesura el dolor i la discapacitat global en relació a malalties de l'espatlla, el

dolor amb escala EVA i el balanç articular amb goniòmetre. Aquestes eines de

mesures són equiparables a les que fem servir en el nostre treball. Això fa que els

resultats  siguin  comparables  en  el  seu  missatge  global.  El  treball  de  Rha

(109) també fa servir l'eina SPADI i  el  balanç articular,  però cap mesura de la

qualitat de vida. D'altra banda incorpora un seguiment amb ecografia i  avalua

l'evolució de les ruptures parcials i la tendinosi al llarg de 6 mesos.

La durada del seguiment també es diferent. Mentre Rha (109) fa un seguiment de

6 mesos, Kesikburun (108) els controla fins a l'any del tractament. En el nostre

treball el seguiment és de 32 setmanes, 8 mesos.

Salvades  les  diferències  metodològiques  principals,  selecció  de  pacients,

tractament control i mètode d'aplicació dels tractaments, comparem els resultats

clínics.

El nostre estudi demostra una millora en totes les escales de valoració, per tots

els pacients, comparant la situació inicial i la final. Tant el dolor (EVA), com la

qualitat de vida (SF-12) o la funcionalitat (Constant, DASH) milloren en els dos

grups. De la mateixa manera succeeix en els dos treballs prospectius amb què

ens comparem excepte pel que fa al balanç articular. En l'estudi de Kesikburun hi

ha una millora de la qualitat de vida (WORC), així com del dolor (EVA) o de la

discapacitat (SPADI), sense canvis significatius en el balanç articular, en els dos

grups de tractament. El treball de Rha troba diferències entre la situació inicial i al

final del seguiment en tots els pacients i per totes les variables mesurades (la

mesura SPADI i el balanç articular).

Diferents  són  els  resultats  en  comparar  les  millores  obtingudes  per  cada

tractament.  Ni  el  nostre  treball  ni  el  de  Kesikburun  aconsegueixen  trobar

diferències  significatives  entre  el  tractament  estudi  i  el  control  al  final  del
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seguiment,  per  cap  dels  paràmetres  mesurats,  dolor,  qualitat  de  vida  o

funcionalitat. En el treball de Rha sí que es troben diferències entre el tractament

estudi (PRP) i el control (punció seca) al final del seguiment. Concretament troben

diferències per a la prova SPADI globalment. Quan analitzen per separat els valors

de dolor  i  els  valors  de discapacitat,  no troben diferències  entre  grups.  Com

tampoc troben diferències entre grups pel que respecta a balanç articular al final

del seguiment. En el nostre treball, a diferència dels altres, comparem la situació

al final del tractament amb la situació inicial de la mateixa espatlla i també amb la

de l'espatlla contralateral sana. En aquesta comparació, mentre el tractament amb

Corticoides  ha  aconseguit  anul·lar  les  diferències  inicials  entre  espatlla  amb

tendinosi i espatlla sana, el tractament amb PRP manté diferències significatives.

L'espatlla contralateral, tot i el tractament amb PRP de l'espatlla amb tendinosi,

manté millors puntuacions al test de Constant. Analitzem també la influència de

la  dominància  i  el  gènere en els  resultats  d'ambdós grups de tractament.  No

trobem diferències significatives entre tractar el braç dominant o el no dominant

en  cada  un  dels  grups  de  tractament.  Tampoc  trobem  diferències  entre  un

tractament i un altre dintre del conjunt de braços dominants o  no dominants.

D'igual forma succeeix en analitzar el gènere. No hi ha diferències entre homes i

dones en el grup PRP o en el grup Corticoides. Tampoc hi ha diferències entre un

tractament o un altre dintre el conjunt d'homes o el de dones. Ara bé, si que

trobem diferències entre homes i dones en avaluar les millores des de la situació

inicial.  Mentre  els  homes,  independentment  del  tractament,  no  presenten

diferències significatives en la puntuació de Constant entre la situació inicial i la

final;  les  dones  sí.  Semblaria  doncs  que  les  dones,  independentment  del

tractament, tenen més capacitat de millorar.
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Rha (109) justifica les diferències entre els tractaments en estudi argumentant un

major efecte procicatritzant del PRP respecte la punció seca. També hipotetitza

que el PRP pot tenir altres efectes diferents, sinèrgics als de la punció seca, que

permetin un major efecte sobre els tendons del manegot rotador. 

D'altra banda Kesikburun (108) justifica l'absència de diferencies entre els dos

tractaments per la manca d'efecte del PRP diferent del placebo. Argumenta que els

dos  grups  milloren  per  un  efecte  terapèutic  del  programa  de  fisioteràpia

postinjecció o bé pel mateix estímul de la punció intratendinosa que estimula el

sagnat  i  la  cicatrització  intratendinosa.  També  hipotetitza  sobre  un  possible

efecte de la distensió subacromial o simplement per l'efecte placebo o la història

natural de la malaltia.

En el  nostre treball  tampoc trobem diferències entre el  tractament amb PRP o

Corticoides subacromials. I igualment detectem millores amb qualsevol dels dos

tractaments.  És  conegut  l'efecte  dels  corticoides  en  l'espai  subacromial  en  la

tendinosi del manegot rotador (26–28). També el PRP té un efecte de modulació

de  la  inflamació  a  l'espai  subacromial  conegut  (46,47,140) que  justificaria  la

millora del  dolor i  la funció en aquest grup. En el  nostre treball  l'efecte de la

punció  intratendinosa  no  el  tenim  present,  com  tampoc  el  dels  exercicis

postinjecció.  Tota millora  doncs la  podem atribuir  a  l'efecte  dels  tractaments,

l'efecte placebo en si mateix o la simple distensió de l'espai subacromial.

Tenint en compte que hem obtingut un PRP de qualitat i no hem trobat diferències

significatives  entre  els  PRP  i  els  Corticoides,  no  en  podem  recomanar  l'ús

generalitzat.

El nostre treball, tot i complir amb els objectius plantejats inicialment, té certes

limitacions. No esclareix el possible efecte que poden tenir diferents protocols

amb  més  d'una  infiltració  de  PRP.  Tot  i  la  bibliografia  que  no  les  justifica
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(111,112) alguns autors recomanen 3 injeccions basant-se en la seva experiència

clínica (31). El nostre estudi tampoc confirma si és millor aplicar el PRP de forma

intratendinosa o a l'espai subacromial. Alguns treballs,  en els quals es tracten

lesions parcials dels tendons del manegot rotador, realitzen la injecció intratendó

precedida  d'anestèsic  local  (106–109) tot  i  l'efecte  negatiu  que  tenen  els

anestèsics locals sobre l'efecte in vitro del PRP (54). Kesikburun no té en compte

aquest possible efecte negatiu a l'hora de justificar la falta de diferències entre la

solució salina i el PRP. Altres treballs apliquen el PRP en l'espai subacromial, en

comptes d'intratendó (93,94). 

Seria interessant aclarir aquestes qüestions, de punció múltiple o única i punció

intratendinosa o subacromial, en futurs treballs.
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8. CONCLUSIONS

Els resultats de l'estudi confirmen la primera hipòtesi que diu que existeix una

millora significativa,  al  final  del  seguiment,  de la funcionalitat  de l'espatlla,  el

dolor i la qualitat de vida en els pacients dels dos grups de tractament. En altres

paraules, tots milloren hagin rebut el tractament d'estudi o el de control.

Pel que fa a la segona hipòtesi «Existeixen diferències significatives al final del

seguiment  entre  els  dos  grups  de  tractament,  PRP  i  betametasona  acetat  +

bupivacaïna, pel que fa a la funcionalitat de l'espatlla, el dolor i la qualitat de

vida» els resultats del treball no la confirmen. Podem afirmar, doncs, que no hi ha

diferències  clíniques  entre  els  dos  tractaments  i  que  aquests  provoquen  una

millora similar en els pacients.
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10.3 Full d'informació als pacients i consentiment informat.

HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE PROYECTO PRP-H1

Usted padece una tendinitis crónica, o tendinosis, de los tendones del hombro. Esto es debido a una
irirtación constante de los tendones durante sus actividades de la vida cuotidiana y sus tendones se
inflaman.  Estas  lesiones  microscópicas  que se producen a  diario  no se reparan en  su totalidad
porque sus tendones han perdido parte de su capacidad de cicatricar y autoreparase. Esto provoca
que el proceso inflamatorio no se detenga. 
Sus tendones no son capaces de cicatrizar correctamente por que el aporte sanguíneo de los mismos
se ha ido deteriorando con el paso del tiempo.

El  tratamiento  habitual  de  esta  situación  consiste  en  Rehabilitación  y  Antinflamatorios  no
esteroideos por via oral. En los casos en los que esto no es suficiente, como el suyo, se aplican
infiltraciones alrededor de los tendones (espacio subacromial) de corticoides y anestésicos locales.
Este tratamiento pretende detener el proceso inflamatorio pero no consigue mejorar la capacidad de
cicatrizar de sus tendones. Esto hace que la mejora sea poco predecible y en muchos casos solo
temporal.

Se ha desarrollado un nuevo tratamiento que puede mejorar la capacidad de cicatricazión de sus
tendones y así se ha demostrado experimentalmente. Consiste en inyectar alrededor de sus tendones
del hombro una serie de sustancias, que van disueltas en la sangre, que favorecen la cicatrización de
los tendones y que se llaman factores de crecimiento.
Para realizar este tratamiento es necesario extraerle entre 60 y 70 ml de sangre por punción venosa.
Esta  sangre  se  centrifuga  para  obtener  una  fracción  de  plasma  que  contiene  gran  cantidad  de
factores de crecimiento y que se llama plasma rico en plaquetas (PRP). De 60 ml de sangre se
obtienen aproximadamente 4 ml de plasma rico y son los que se inyectan en su hombro.
La inyección es algo más dolorosa que la infiltración convencional que antes hemos explicado que
se  emplea  como  tratamiento  convencional.  Estas  molestias  duran  poco  rato  y  la  mayoria  de
personas son capaces de tolerarlas sin necesidad de medidas especiales.
Este nuevo tratamiento ya se ha utilizado en personas con éxito y en los estudios existentes no se
han detectado efectos secundarios permanentes ni infecciones ni respuestas alérgicas. Tampoco se
han  detectado  contagios  de  enfermedades  de  transmisión  sanguínea  ya  que  se  emplea  única  y
exclusivamente su propia sangre.

Actualmente no disponemos de suficientes datos científicos para asegurar que el nuevo tratamiento
sea mejor que el convencional y por eso le proponemos participar en un estudio que nos ayude a
obtener esos datos.

Si decide participar en el estudio, se evaluará su calida de vida, dolor y funcionalidad del brazo con
4 test diseñados a tal efecto. Estos test se le realizaran antes y despues de la infiltración de factores
de crecimiento a las 2, 4, 8, 16 y 32 semanas. Después usted será remitido a su médico habitual del
Hospital Vall d’Hebron para seguir con la asistencia médica habitual.

Si decide participar en el estudio, usted no sabrá si se le aplica el tratamiento convencional o el
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nuevo mediante la infiltración. El médico que le practique la infiltración y el que le realice los test
de calidad de vida, dolor y funcionalidad del hombro tampoco sabrán que tratamiento ha recivido.
Esto garantiza la imparcialidad de los resultados del estudio.

Si usted es de los pacientes a los que se practica la infiltración convencional con corticoides y
anestésicos, la sangre que le hemos extraido servirá para evaluar la calidad del plasma rico en
plaquetas que con ella se obtiene siguiendo el método que emplea el banco de tejidos del Hospital
Vall d’Hebron.

Durante  el  estudio  todo el  personal  que  le  atienda  será personal  cualificado de  la  plantilla  del
Hospital Vall d’Hebron. La persona que le practique la infiltracion será un médico especialista en
Cirugía Ortopédica y Traumatología del Hospital Vall d’Hebron. La persona que le realice los test
de calidad de vida, dolor y funcionalidad del hombro será un médico especialista en Rehabilitación
del Hospital Vall d’Hebron.

Usted podrá esclarecer cuantas dudas se le planteen con una entrevista con uno de los médicos del
estudio.  Usted  debe  participar  en  el  estudio  por  voluntad  propia  y  tendrá  total  libertad  para
abandonar el estudio cuando lo desée sin perjuicio para seguir con su asistencia médica habitual.

Muchas gracias por su atención y su colaboración.

Dr. Daniel Pacha Vicente
Investigador principal estudio PRP-H1
Médico Especialista en COT Hospital Vall d’Hebron
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HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO ESTUDIO PRP-H1

Yo  Don/ña……………………………………………………..he  sido  informado  adecuadamente
sobre el estudio PRP-H1, he podido esclarecer mis dudas con un médico del equipo investigador y
decido libremente participar en dicho estudio.

Firmo el presente consentmiento de participación en el estudio PRP-H1 sin renunciar a mi libertad
de abandonar el estudio cuando lo desée y sin perjuicio para continuar con mi asistencia médica
habitual.

En Barcelona a,……. de ………………………… de 20…

Firma paciente Firma Testigo Firma Médico
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10.4 Fitxa tècnica Celestone Cronodose i Bupivacaïna 0,25%
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10.5 Full d'instruccions i qüestionari SF-12.
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10.6 Qüestionari Constant.
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10.7 Full d'instruccions i qüestionari DASH.

171



172



173



174



175



176



177


	Títol de la tesi: ESTUDI CLÍNIC PROSPECTIU I RANDOMITZAT COMPARANT LA INJECCIÓ SUBACROMIAL DE PLASMA RIC EN PLAQUETES O BÉ DE BETAMETASONA I BUPIVACAÏNA EN LA TENDINOSI DEL MANEGOT ROTADOR DE L'ESPATLLA
	Nom autor/a: DANIEL ALEJANDRO PACHA VICENTE


