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Este trabajo fue realizado en el Hospital Espafiol de la Ciudad de
México en la clinica de Cirugia de Reemplazo Articular y
Artroscopia de la Division de Ortopedia y Traumatologia bajo la
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Uso de Doxiciclina como adyuvante en la recuperacion postquirtrgica de las lesiones del manguito
rotador
Seguimiento a un afio

Dr. Jorge Ignacio Diaz Sanabria*, Dr. Cesareo Trueba Vasavilbaso**, Dr. Marco Acufia Tovar***,
Dr. Cesareo Angel Trueba Davalillo****, Dr. Félix Gil Orbezo*****

Hospital Espafiol de México. México, Distrito Federal.

Resumen

Antecedentes. La severidad y progresion inevitable de la lesién del supraespinoso ha llevado a
experimentar con adyuvantes terapéuticos para disminuir el tiempo de recuperacion postquirirgico
asi como mejorar la estructura del tenddn en recuperacion al inhibir la matriz de metaloproteasas.
Obijetivo. Valorar la diferencia entre el uso de la doxiciclina como adyuvante en la cicatrizacién de
lesiones hueso-tenddén en la reparacién quirargica del manguito rotador.

Método. 20 pacientes integraron la muestra. Divididos en dos grupos; 10 pacientes a los que no se
le administré Doxiciclina y 10 pacientes a los que se le administré Doxiciclina 100mg cada 24
horas durante 1 mes. Todos los pacientes, con lesion de manguito rotador corroborado por imagen
con retraccion de supraespinoso grado Il (Patté) e infiltracion grasa del 50% (Goutallier), fueron
tratados quirdrgicamente con técnica de doble hilera via artroscépica, con seguimiento periédico
hasta 12 meses mediante escalas de UCLA, CONSTANT y potencia de flexidn anterdgrada.
Resultados. Se encontrd recuperacion clinica de la lesién en ambos grupos a los 12 meses, mayor
potencia de flexiébn anterdgrada en cada uno de los intervalos de medicién para el grupo donde se
administré la Doxiciclina. Durante la evolucion del estudio se mantuvo constante CONSTANT vy
UCLA, se encontré mejoria considerable con la potencia de flexion anteré6grada como valor
independiente.

Conclusiones.

El uso de doxiciclina podria mejorar de una forma considerable el pronéstico clinico de la
reparacion artroscépica de mango rotador con el uso de doble hilera, aunque deberéan realizarse
estudios adicionales con una muestra ampliada.

Abstract

Background. The severity and progression of the rotator cuff tear has forced investigation on new
treatment pathways such as metalloproteases inhibition which has shown a reduction in healing
time and improvement in collagen fibers structure.

Objective. Evaluate the use of Doxycycline as a healing enhancer in rotator cuff tears after surgical
treatment.

Method. 20 patients were included, divided in two, 10 with the use of doxycycline and 10 without it
applied after arthroscopic repair with one-year follow-up. Doxycycline was given orally 100mg once
a day for 1 month. Every subject on test was diagnosed with rotator cuff tear confirmed by MRI with
Patté and Goutallier scores below 2. It was used the arthroscopic double row technique. Postop
follow-up was 12 months with clinical scales (UCLA, CONSTANT and forward flexion strength).
Results. Both groups reported almost complete healing of rotator cuff tear after surgical treatment
during the twelve months of follow up; forward flexion strength was the only score that reported
improvement for doxycycline group during every check up.

Conclusions.

Palabras clave: MANGO ROTADOR, DOXICICLINA, INHIBIDORES DE METALOPROTEASA,
ARTROSCOPIA

Keywords: ROTATOR CUFF, DOXYCYCLINE, METALLOPROTEASE INHIBITION,
ARTHROSCOPY
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INTRODUCCION

Una vez diagnosticada la lesién del manguito rotador, su progresion es inevitable. El tratamiento de
las lesiones con retraccion de segundo grado (Patte II) 2% e infiltracion grasa del 50% (Goutallier
11)* representan un reto quirdrgico ya que solo el 50% tienen resultados favorables, por lo tanto la
decision quirrgica es de suma importancia para la recuperacion funcional.>”*** ** Figura 1.

A pesar del interés encontrado en los factores de crecimiento como promotores de recuperacién en
éste tipo de lesion, se ha encontrado gran actividad en la matriz de metaloproteasas (MMP) en
lesiones del manguito rotador y cémo su regulacién determina la evolucion del padecimiento.”* *°
La administracion de inhibidores de MMP en el postoperatorio inmediato ha demostrado mejorar la
estructura de fibrocartilago y la organizacién de las fibras de colageno en la entesis en modelos
animales.* *® Choi y cols. estudiaron inicialmente en 2002 la recuperacién espontanea del tendén
del supraespinoso encontrando que la metaloproteasa 2 (MMP2) permanecia activa en el tejido
lesionado asi como el en tejido circundante en todas las fases de recuperacion.

Dentro de las propiedades no antibiéticas de las tetraciclinas se encuentra la inhibicién de las
metaloproteasas asi como actividad antiapoptética mediante la desestabilizacion del mMRNA de la
MMP2.'% ™ De tal manera que Bedi y colaboradores en 2010, demostraron en modelos animales
que la inhibicién de las metaloproteasas en la lesién del manguito rotador conferia una
recuperacion postquiriirgica y una mejor disposicién de las fibras de colageno con mejor
resistencia al fallo contra el grupo control. ***°

Los niveles incrementados de metaloproteasas 1 y 9 encontrados en el tend6n del supraespinoso
humano retraido se asocian a un peor prondstico de recuperacion; por lo tanto se demuestran la
necesidad de un tratamiento quirdrgico temprano, siendo exitoso en mas del 90% de los casos en
lesiones Patte | y II, y Goutallier menores a I1.*>*

Asheesh, et al. demostraron en 2010 que la inhibicién de las metaloproteasas mejoran la
disposicion de las fibras de colageno en la recuperacién de lesiones hueso-tendédn, en especifico
las zonas de fibrocartilago no mineralizado y mineralizado °; no asf la recuperacion de lesiones
tendén-tenddn, las cuales se vieron debilitadas °.

Una de las técnicas quirdrgicas de reparacion artroscépica que confiere mejor contacto del tendén
del supraespinoso con la huella es la reparacion en doble hilera debido a que disminuye
importantemente los intervalos entre hueso y tendén y confiere una mayor resistencia al fallo de la
construccion. ** Figura 2.

El objetivo de éste estudio fue valorar la diferencia clinica entre el uso de la doxiciclina como
adyuvante en la recuperacion postquirdrgica de lesiones del manguito rotador clasificadas como



Patte iguales o menores a Il, asi como Goutallier igual 0 menor a 2 sometidos a reparacion via
artroscépica con técnica de doble hilera con seguimiento a un afio.

Hipotesis. La administracion de Doxiciclina aunada al tratamiento quirdargico disminuira el tiempo
de recuperacion asi como la resistencia al fallo de la reconstruccion comparado con el grupo
control.

Materiales y método

Se realiz6 un estudio ensayo clinico controlado, aleatorizado. Los criterios de inclusién fueron:
pacientes de ambos sexos, rango de edad de 18 a 85 afios, con diagnéstico corroborado por
resonancia magnética de lesién de manguito rotador con retraccién tendinosa Patté menor o igual
a |l e infiltracion grasa Goutallier menor o igual a Il, sintomaticos, refractarios al tratamiento
conservador (fisioterapia 10 sesiones, antiinflamatorios y analgésicos), que aceptaron firmar el
consentimiento informado. Los criterios de exclusidn fueron: pacientes sin ruptura del manguito
rotador, con fracturas o luxaciones asociadas, inestabilidad glenochumeral, con artropatia por
desgarro del manguito de rotadores, artropatia por depdésito de cristales, fumadores, diabéticos
descontrolados (HbAlc >8), enfermedades autoinmunes, artrosis glenohumeral, asi como alérgicos
a las tetraciclinas.Los pacientes eliminados del estudio fueron por deceso sin relacion con el
padecimiento actual asi como pacientes con pérdida de seguimiento en algun punto del ensayo.

Los datos recolectados con estas escalas comprenden el dolor ocasionado y su control con
analgésicos, la limitacion funcional actual de la articulacién, los grados de flexion anterégrada
activa, la fuerza muscular del grupo flexor, la satisfaccién del paciente, el dolor en las Gltimas 4
semanas, nivel de actividad global del paciente, la fuerza muscular del grupo abductor, y arcos de
movilidad evaluados en grados para flexién anterégrada y abduccién, asi como grados de rotacion
interna y externa por medio de escalas analogas de evaluacion, funcionalidad y estadificacion de la
lesion (UCLA y Constant) de manera personal e impresa asi como una bascula con la cual se
evalué la potencia de flexién anterégrada desde el preoperatorio hasta 3 meses, 6 meses 'y 12
meses a partir de la fecha inicial de cirugia

Las escalas validadas utilizadas fueron UCLA (University of California at Los Angeles shoulder
rating scale, 1981), y Constant. Como parametro de la potencia en flexién anterégrada del hombro
contra resistencia con el uso de un dinamémetro en el cual se solicito al paciente realizar 3 intentos
de flexion con el codo extendido, de los cuales la mayor cantidad de libras elevadas se tomé como
valor final.

Se aleatoriz6 a los pacientes en dos grupos, el grupo A, o grupo control en donde se administraron
medicamentos analgésicos, antibiético y antiinflamatorios en el postquirtrgico inmediato; mientras
que en el grupo B se administré, aunado a los antiinflamatorios, antibiéticos y analgésicos
postquirdrgicos, una dosis de 100 mg de doxiciclina via oral cada 24 horas por 1 mes.

Una vez obtenido el parametro prequirdrgico se realizé el procedimiento quirlrgico de manera
artroscopica previa asepsia y antisepsia, en posicién de silla de playa, con monitorizacion
biespectral (BIS, Aspect Medical, Newton, MA, USA), bajo anestesia general balanceada, con
técnica de reparacion de doble hilera.Todas las cirugias realizadas en el protocolo fueron
realizadas por un solo Cirujano ortopedista con especializacion en Cirugia Artroscopica Las anclas
utilizadas fueron Corkscrew asi como Pushlock, con una construccion de puentes a base de
Fiberwire. En el postquirtrgico inmediato se colocd inmovilizador universal de hombro asi como
crioterapia continua.

El protocolo de estudio fue revisado y aprobado por nuestro comité interno de bioética.



Analisis estadistico.

Para el estudio del seguimiento clinico con las escalas de valoracion se utilizé ANOVA de un
factor para observar las diferencias de los promedios preoperatorios y con el seguimiento a 3, 6 y
12 meses de las escalas clinicas. Para la comparacion de las medias entre ambos grupos se utilizé
la prueba exacta de Fisher a los 12 meses de seguimiento.

Resultados.

Entre Enero de 2013 y Diciembre de 2014 se reclutaron 25 pacientes del servicio de ortopedia del
Hospital Espafiol de México, de la Ciudad de México. Se excluyeron 4 pacientes por falta de apego
al seguimiento clinico y uno por deceso no relacionado con el medicamento en estudio. En total se
estudiaron 20 pacientes (11 hombres y 9 mujeres) posoperados de reparacion de lesion de
manguito rotador con doble hilera artroscépica. La edad promedio fue de 55 afios (rango 19 — 84
afos).

Los resultados preoperatorios del grupo A demuestran una media de 47 puntos, mientras que el
grupo B de 60 puntos en escala CONSTANT. Para la escala UCLA, del grupo A 13.9 puntos y para
el grupo B 18 puntos.

La potencia de flexién anterégrada arrojé un promedio prequirtrgico de 6.5 Ibs para el grupo Ay
para el grupo B un promedio de 7.5 Ibs.

Realizados los procedimientos quirdrgicos, sin complicaciones presentadas, se realiza la primera
evaluacion postquirargica a los 3 meses.

En el grupo A, respecto al grupo B, se encuentra una diferencia de 9 puntos en la escala de
CONSTANT a los 3 meses postquirargicos (58 vs 67 puntos respectivamente); mientras que los
valores entre ambos grupos en la escala UCLA se limitan a 1.3 puntos de diferencia (26.2 grupo A,
27.5 grupo B). La potencia anterégrada en flexiéon encontré una diferencia significante de 4.4 Ibs
para el grupo A contra 9.5 Ibs para el grupo B. De tal manera que se encuentra una mejoria
funcional subjetiva y objetiva en el primer intervalo de tiempo. Gréfica 1, Gréafica 2, Gréafica 3

En la revision realizada a los 6 meses del procedimiento inicial, se encuentra en los tres
parametros medidos un mejor desempefio del grupo B por 8.9 puntos en CONSTANT, 3.3 puntos
en UCLA y 7 libras en flexién.

La ultima evaluacién realizada a los 12 meses del procedimiento inicial nos muestra una diferencia
en la escala CONSTANT de 9.3 puntos a favor del grupo manejado con doxiciclina,
correlacionando ésta mejoria con la escala UCLA en la que se muestra una diferencia de 3.3
puntos entre ambos grupos. En ésta Ultima revisidon se encuentra una potencia de flexion
anterégrada contra resistencia mejor en los pacientes tratados con doxiciclina, con una diferencia
de 8.8 libras a favor del grupo B.

En el andlisis estadistico se realizé una ANOVA de un factor para el estudio de las escalas de
evaluacion clinica. Se observo que existe una mejoria no significativa en los resultados de la
escala de CONSTANT alos 3, 6 y 12 meses del grupo con el uso de doxiciclina a comparacion del
grupo control (P=0.25). En cuanto a la escala de UCLA se observé una diferencia significativa a
los 3, 6 y 12 meses con mayor mejoria con el uso de doxiciclina a comparaciéon del grupo control
(P=0.01). Finalmente para la prueba de potencia anterégrada en flexiéon se observé una diferencia
que no fue significativa entre ambos grupos a este tiempo de seguimiento (P=0.29). Tablal.

Discusion.

Se ha demostrado que la inhibicion de la matriz de metaloproteasas con Doxiciclina mejora
histolégicamente la organizacion de las fibras de coldgeno asi como el fibrocartilago en la entesis
en recuperacion (4). Estas aseveraciones se fundamentan en el estudio histopatolégico de las



lesiones en recuperacién mas no en escalas de valoracion clinica. No se encontré un estudio que
arrojara datos comparativos por lo que consideramos éste ensayo el primero en valorar resultados
clinicos a mediano y largo plazo.

La diferencia en los resultados obtenidos con CONSTANT se mantuvieron constantes durante las
mediciones obtenidas desde los 3 meses hasta el afio de seguimiento con una variabilidad de +.2
puntos, mientras que la evolucién de la medicion UCLA demostré un aumento de 2 puntos hasta le
medicion a los 12 meses.

La mayor diferencia registrada entre el Grupo A y el Grupo B fue en la potencia de flexién
anterograda en libras, encontrando una diferencia de 5.1 libras en favor del grupo medicado; una
diferencia de 7 libras favoreciendo al grupo B y una diferencia de 8.8 libras a los 12 meses para el
grupo B, traduciéndose en una mejor construccion con mejor resistencia.

Clinicamente los pacientes tanto del grupo A como del grupo B no mostraron limitantes funcionales
y ambos grupos mostraron mejoria subjetiva respecto al estado preoperatorio.

La diferencia en los resultados obtenidos con las mediciones de CONSTANT y UCLA respecto a la
potencia en flexion anterégrada obtenida en libras probablemente se deba a que se da mas valor a
la fuerza muscular como resultado independiente respecto a los aspectos subjetivos y funcionales
obtenidos con las escalas validadas. La significancia de la potencia de flexion anterégrada se ve
disminuida al no ser un parametro validado, asi como la gran diferencia entre resultados obtenidos
desde la toma preoperatoria.

Conclusiones.

El uso de doxiciclina podria mejorar de forma importante el pronéstico clinico de las lesiones de
mango rotador con estadificaciones Patté menores a 2 y Goutalier menores a 2 con la técnica
quirargica de doble hilera artroscopica, sobre todo la resistencia al fallo de la construccion
realizada en el manguito rotador.

Es necesario ampliar el tamafio de la muestra para que el ensayo adquiera un poder estadistico
considerable, disminuir los méargenes de variabilidad y mejorar la fiabilidad de los resultados..
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ANEXOS.

Figura 1. Lesion artroscépica de manguito rotador previo a reparacion quirdrgica.
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Figura 2. Técnica de reparacion de manguito rotador en doble hilera.
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TGradn O [moasialidad ce movienta ] T v
Subicta |
| Satisfaccién del Paciente ]
Zatisfechn y meior 3
Insatisfecha y pecr | ©®
Funicta I
GRAN TOTAL |

Figura 3. Escala de evaluacién funcional de hombro UCLA.



HOSPITAL ESPAROL DE MEXICO

SERVICID TRAUMATOLOGIA Y ORTOPEDIA PUNTAJE TOTAL {100 pts): A+ B +C +D =
EscALA DE CONSTANT

NOMERE: DX:

EDAD: _ EMPEDIENTE:_ Lado: { }Derecha [ | lzquierde
VALORACION: | ) Precperatoria { 13 meses [ 16 meses {11 afo [ 1 2afos ] afios

15 puntos)

1.- 5i 0" significa “sin delor” y 156 significa "mdximo doler”, circula on la primaera fila de ndmeros ol ndmere gue corresponda al
nivel en donde se encuentra fu dolor.

I ] =
DowR O 1 2 3 4 5 & 7 8 8 W 11 12 13 14 15 A=

! ]
BUNTGS 15 M 13 12 11 10 & 8 7 6 5 4 3 3 1 0

B.- ACTIVIDADES DE LA VIDA DIARIA: (total incisos 1, 2, 3 y 4) {20 puntos) |

1.« 4 Tu hombra te limita para tu ccupacién o vida diaria®

Ho =4 puntos  Limitacién moderada = 2 puntos  Limitacién severa = 0 puntos D
2.= 4 Tu hombro te limita para tus actividades recreativas?

Mo =4 puntos  Limitacién moderada = 2 punios  Limitacién severa = 0 puntas

3.» . Tu suefic nocturno se interrumpe por tu hombro?
Mo =2 puntos A veces = 1 punios 8i =10 puntas

4.- Hazta que nivel pusdes elevar tu braze sin dolor
Cintura =2 Pecho= 4 Cucllo=6 Cabeza=8  Poramiba de la cabeza= 10

|0.- RANGO DE MOVIMIENTO (Deja que esta lo llena el médico) (total incisos 1, 2, 3 y 4) (40 pun‘l.oaj|

1.- Flexién: 030 0 puntos Z.-Abduccidn: 0-30 0 puntas
2150 2 puntos 31-60 2 puntos
B1.50 4 puntos 5180 4 puntos
91-120 & puntos a1-120 B puntos
121-150 & puntos 121-150 B puntos
=150 10 punies =150 10 puntos C= D
3.- RE Mano llega debajo de cabeza, code hacka adelante Zpuntos
Mano llega debajo de Ia cabeza, codo hacka atrds 4 puntos
D Mane liega a la cabeza, codo hacla adelante & puntos
Mano llega a la cabera, codo hacla atris & puntos
Rotacidn completa, arriba de la cabeza 10 puntos
ER ] Dorsa de la mane llega al muslo lateral O puntos
Dorso de la mano llega a la nalga 2 puntos
[Forso de la mana lbega a unidn lumbosacra 4 puntos
D Dorso de la mano llegaa 13 & puntos
[Borso de la mana llega a T12 Epuntos
[Borso de la mana llega a 17 10 puntos
D.- Fuerza con el hombro a 80" de ABD, 30° en plano escapular, D= D
el major de 3 intentes en 5 (1lb = 1 punto) (max 25 puntos)

Figura 4. Escala de evaluacion funcional de hombro CONSTANT.

CONSTANT

0

20

Preop 3m &m 12m

e PROMEDIO.  =E=GRUPO A GRUPO B

Gréficai. Valorés de escala'CONST'ANT. Pfomedios



40

30

-Gréfi.ca 2. Vaiores de.la escaia UCLA. Promédios

0 —

15 -

10

UCLA

_—.‘_,-===Ll-

Preop Im

==PROMEDIO  =SF=GRUPD A

FLEXION ANTEROGRADA lbs

Preop 3m

===PROMEDIO  =@=GRUPO A

Em

GRUPC B

12m

P

&m

GRUPC B

1Zm

Gréafica 3. Valores de flexién an'terc')grada en libras. Promedios

Tabla 1. Resultados de las escalas de evaluacion clinica con seguimiento de 3, 6, 12 meses.

Grupo 1. Grupo 2 P=0.0
5
Escala Preop 3m 6m 12m Preop 3m 6m 12m
UCLA 13.946.2 26.2+6.62 | 28.7+6.79 | 30.8+6.06 | 18+3.74 27.5+3.6 | 32+2.86 34.1+2.2 | 0.02
8 8
Constan | 47.6+21.5 | 58.1+14.6 | 66.6+15.4 | 75.2+13.4 | 60.5+13.4 | 67.4+8.2 | 75.548.7 | 84.5+8.2 | 0.25
t 2 3 7 1 8 8 8 8
LBS 6.5+5.89 4.4+3.40 7+4.08 10.245.07 | 7.5+5.46 9.5+4.42 | 14+4.13 19+3.43 0.48

Tabla 1. Promedios en evaluaciones periddicas para escalas CONSTANT, UCLA, y libras en
flexién anterégrada contra resistencia.
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