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Resumen

Titulo: Plasma rico en plaguetas en la cicatrizacion de lesiones isquémicas en
pacientes con enfermedad de vasos tibiales no candidatos a cirugia de

revascularizacion.

Material y métodos: Estudio prospectivo, descriptivo, analitico, en pacientes del
servicio de Angiologia del HECMNR, con diagnostico de enfermedad de vasos
tibiales y Ulceras isquémicas, no candidatos a revascularizacion, infiltrdndoles PRP
perilesional con seguimiento a dos meses, midiendo tamafio de la lesion al inicio y
al final. Se realiza el analisis estadistico con prueba ANOVA, coeficiente de

correlacién de Spearman y un valor de p <0.05.

Resultados: Se incluyeron 13 pacientes, con edad promedio 65.9 + 10.5 afios. La
superficie de las lesiones disminuy6 después de dos aplicaciones (p=<0.0001), no
encontramos correlacibn con otros factores de riesgo (p=0.459). Hubo

desaparicion del dolor isquémico en el 100% de los pacientes que lo presentaron.

Conclusiones: El PRP en pacientes con enfermedad de vasos tibiales, promueve
la  cicatrizacion de Ulceras isquémicas, mejorando la calidad de vida y

funcionalidad.

Palabras clave: Enfermedad de vasos tibiales, Ulceras, plasma rico en plaguetas.



Abstract:

Title: Cicatrization of ischemic lesions using platelet-rich plasma in patients with

tibial vessel disease who are not candidates for revascularization surgery.

Material and methods: We carried out a prospective, descriptive, analytical study
in patients from the HECMNR vascular surgery department, with a diagnosis of
tibial vessel disease and ischemic ulcers, not candidates for revascularization
procedures, by infiltrating these patients with PRP with a two-month follow-up,
measuring the size of the injury at the beginning and at the end. Statistical analysis

was done with ANOVA test and Spearman'’s correlation coefficient, with p<0.05.

Results: 13 patients were included. Average age of patients 65.9 £ 10.5 years.
Wound area decreased after two applications (p=<0.0001). No correlation between
risk factors were found (p=0.459). Ischemic pain decreased in all patients who
presented it (100%).

Conclusions: PRP in patients with tibial vessel disease improves the healing of

iIschemic ulcers, their quality of life and functionality.

Keywords: Tibial vessel disease, ulcers, platelet-rich plasma.



Introduccién

La enfermedad arterial periférica (EAP) se define como una enfermedad oclusiva,
crénica y ateroesclerética sistémical. A nivel global, afecta a mas de 200 millones
de personas, lo que representa un aumento de 23.5% de incidencia en un lapso
de 10 afios’?. Una placa de ateroma puede causar estenosis de arterias de gran o
pequefio calibre, lo que ocasiona una disminucion o abolicion del flujo sanguineo
hacia las porciones distales de la extremidad. La rotura de las placas ocasiona
trombosis in situ lo que disminuye el calibre del vaso, al igual que el proceso de
cicatrizacion que esto conlleva causa fibrosis de la intima, que conlleva a oclusion
del vaso?®. Existen multiples factores de riesgo que asociadas con la EAP. Aquellos
mas relacionados incluyen tabaquismo, antecedente de enfermedad
cardiovascular previa, diabetes mellitus y la edad'?. Otros factores de riesgo se

encuentran en la tabla 1.

Una forma de clasificar a los pacientes es mediante su presentacion clinica. En
etapas iniciales, la extension de la afectacibn puede ser minima o pasar
desapercibida por la compensacion del flujo arterial mediante arcos anastomaoticos
o por vasos de neoformacion. Las manifestaciones dependen de multiples factores
como la severidad de las lesiones, la extension, localizacién y la presencia de
circulacion colateral. Se puede manifestar como claudicacion intermitente o
progresar a dolor isquémico en reposo, Ulceras isquémicas 0 gangrena de las
extremidades?!. Otra forma de clasificar la enfermedad es por la localizacién de los
segmentos anatémicos afectados: aortoiliaco, femoropopliteo o de vasos tibiales?.
El nivel de afectacion se encuentra relacionado con los factores de riesgo que
presenta el paciente y de éste, depende la sintomatologia. Pacientes mas joévenes,
del género masculino, fumadores, suelen presentar enfermedad proximal
(aortoiliaca), mientras que los pacientes diabéticos y de edad avanzada debutan

con enfermedad distal (vasos tibiales)?.



Factores de Riesgo Para Enfermedad Arterial Periférica

e Tabaquismo

e Diabetes mellitus

e Hipertensién arterial sistémica

e Antecedente de enfermedad cardiovascular previa

e Obesidad

e Dislipidemia
o Colesterol total aumentado
o Colesterol LDL disminuido
o Colesterol HDL aumentado

Enfermedad renal crénica

Contaminacion del aire

Inflamacion crénica sistémica

Sexo masculino

Edad >65 anos

Bajo estatus socioeconémico

Estrés crénico mental y psicopsocial

Tabla 1: Factores de riesgo asociados con enfermedad arterial periférica®>4

En el 25% de los pacientes, la sintomatologia progresa hacia la claudicacion
incapacitante o limitante, la cual de acuerdo a la clasificacion de Leriche-Fontaine
(1954) 8, se defini6 como “la incapacidad de caminar mas de 150 m”; en casos
mas graves, se presenta dolor isquémico en reposo, Ulceras o0 lesiones
necroéticas®. En estos casos, se debe considerar la cirugia de revascularizacion, la
cual se basa en tres pilares importantes para seleccionar el procedimiento
adecuado. El primero es la distribucion anatémica de las lesiones, para las cuales,
existen varias clasificaciones como TASC, WIFI, GLASS?"89 |as cuales permiten
estadificar las caracteristicas anatomicas de las lesiones y determinar la conducta
quirdrgica con mayor probabilidad de éxito y que permita la mayor permeabilidad
del vaso sanguineo a largo plazo. Pacientes cuyos vasos de salida no son
adecuados, ya sea por calcificacion, lesiones estenoticas severas y multiples,
oclusion sin recanalizacion del vaso afectado, ausencia de arcos anastomoticos
distales y con inadecuado flujo de entrada, son ejemplos de aquellos que por
cuestiones anatomicas, no son buenos candidatos para cirugia de

revascularizacion 1112,



Otro aspecto importante, es la valoracion preoperatoria del paciente. Los
pacientes con EAP se acompafan de multiples comorbilidades que los ponen en
riesgo alto ante un procedimiento de revascularizacion, superando el riesgo al que
se pone al paciente, comparado con el beneficio que se busca obtener °. Por otro
lado, tenemos a los pacientes que ya no caminan, o su estatus funcional se
encuentra deteriorado a tal grado, que ya no son independientes, por lo que no se

veran beneficiados de un tratamiento quirdrgico °.

Por las condiciones anteriores, al no poder revascularizar una extremidad, la
probabilidad de que una ulcera isquémica cicatrice disminuye, aumentando los
riesgos de progresion y de complicaciones. En éste caso, hablamos de pacientes

no candidatos a revascularizacion.

En algunos pacientes al no existir la posibilidad de tratamiento de
revascularizacion, se considera como tratamiento la amputacion primaria de la
extremidad, la cual abarca aproximadamente el 25% de los pacientes con
isquemia critica que amenaza la extremidad. Incluso, el 32% de los pacientes
debutan con extremidades no revascularizables que ameritan de amputacion

primaria?.

Diversos estudios han demostrado la posibilidad de mejorar la perfusién tisular
mediante el uso de factores de crecimiento, tales como proteinas recombinantes,
genoterapia o tratamiento celular (angiogenia terapéutica), sin embargo, en todas
estas alternativas, aun no se ha establecido la forma de tratamiento, dosis, vias de
administracién, ni dilucidado los posibles efectos adversos, puesto que todavia

estan en fase de estudioll.

Existen otros métodos terapeuticos como los tratamientos farmacol6gicos como la
prostaglandina E. Sin embargo, no existen metaanalisis a largo plazo que
demuestren la eficacia y seguridad de diferentes prostanoides en los pacientes
con isquemia critica y si, reportes de efectos secundarios como cefalea, emesis,

rubor facial y diarrea®.



Otras terapias alternativas para el manejo de Ulceras cronicas de mudltiples
etiologias, incluyendo las de origen isquémico son: proteinas de matriz
extracelular, agentes regeneradores como CACIPLIQ20, factores de crecimiento,
células madre mesenquimales, células mononucleares de sangre periférica
autélogas, terapia fotobiomoduladora y plasma rico en plaqguetas (PRP) . El PRP
se define como un volumen de plasma extraido del mismo paciente el cual esta
concentrado de plaquetas. Marx establece la definicibn funcional como,

concentrado de 1,000,000 de plaquetas/L en 5 ml de volumen de plasma *3.

Las plaquetas tienen un rol importante en el proceso de la cicatrizacion; no solo
previenen la pérdida de sangre formando un tapon plaquetario, sino al activarse,
liberan citocinas y factores de crecimiento que se encuentran dentro de los
granulos-alfa de la plagueta que tienen un rol importante en el proceso de la

cicatrizacion y angiogénesis. Entre ellos se incluyen4:

e Factor de crecimiento derivado de plaguetas (PDGF): Promueve la
guimiotaxis de macréfagos y neutréfilos, re-epitelizacién, formacién y
remodelacion de la matriz extracelular.

e Factor de crecimiento transformante beta (TGF-B): Inhibe la proliferacion de
macrofagos, linfocitos, células mesenquimales y quimiotaxis de neutréfilos y
monocitos.

e Factor de crecimiento fibroblastico (FGF): Promueve la angiogénesis. Tiene
un efecto mitdgeno sobre fibroblastos, células endoteliales, células
mesenquimales, condroblastos y osteoblastos.

e Factor de crecimiento epidérmico (EGF): Promueve la proliferacion de
fibroblastos.

e Factor de crecimiento vascular-endotelial (VEGF): Al igual que el FGF,
promueve la angiogénesis y aumenta la permeabilidad de vasos
sanguineos.

e Factor de crecimiento de tejido conectivo (CTGF): Promueve la adhesion
plaquetaria, migracion de leucocitos y angiogénesis. Regula la sintesis de

colageno.



El uso del PRP en diferentes estudios ha evidenciado resultados favorables para la
cicatrizacion de ulceras de diversas etiologias. Un metaanalisis de dos estudios
aleatorios controlados encontr6 mejora en la cicatrizacibn comparado con
tratamientos estandares en pacientes con Ulceras diabéticas'>. Massara et al.
encontraron una reduccién promedio del 65.3% del tamafio de las Ulceras
isquémicas tratadas con PRP, previamente sometidos a procedimientos de
revascularizacion®. Kontopodis et al. investigaron el efecto en Ulceras de pacientes
diabéticos con EAP, donde encontraron una reduccién de mas del 50% del area de
la lesibn en 58 de 72 pacientes que participaron en el estudio!’. Li et al,
encontraron 13 pacientes con Ulceras diabéticas refractarias, con mejor tasa de
cicatrizacién en el grupo tratado con PRP, comparado a un grupo control®,
Enriquez-Vega et al. determinaron que la infiltracion de PRP en pacientes
diabéticos, redujo el tamafio Ulceras isquémicas en un 79.2% vy favorecio la
cicatrizacion en mas del 70% de la perimetrial®>. Mohammadi et al., estudiaron
Ulceras cronicas en pacientes con pie diabético, encontrando una reduccion del
51.9% del tamafio de las Ulceras después de cuatro semanas de tratamiento con
parche impregnado de PRP con recambio cada semana?’. Hossam et. al compara
la inyeccion de PRP en heridas en pacientes diabéticos con Ulceras no isquémicas,
con el tratamiento convencional con parches humedos, encontrando que el grupo
tratado con PRP alcanz6 una reduccion mas rapida del tamafio de la Ulcera en mas
del 50% que el grupo con el tratamiento convencional. De igual forma, el grupo
tratado con PRP no presentdé complicaciones como infeccién; ninguno de sus
pacientes sufri6 complicaciones mayores como para ameritar la amputacion de la
extremidad ?'. Sakata et al, reportaron el cierre de Ulceras en pacientes diabéticos
con EAP concomitante con un tiempo promedio de tratamiento de 45.4 dias;
consiguieron la cicatrizacion total en el 83% de los pacientes, encontrando
diferencia estadisticamente significativa tanto en el area, profundidad y volumen de

las Ulceras en aquellos pacientes tratados con PRP 22,
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Material y métodos

Se realiz6 un estudio de cohorte prospectivo, descriptivo y analitico, en el servicio
de Angiologia y Cirugia Vascular del hospital Dr. Antonio Fraga Mouret del Centro
Médico Nacional La Raza, en el Departamento de Angiologia y Cirugia Vascular,
de junio del 2022 a diciembre del 2022, de los derechohabientes de nuestra
unidad, con diagnostico de enfermedad de vasos tibiales Rutherford categoria 5 6

6 hospitalizados o que estén en seguimiento en la consulta externa.
Los criterios de seleccion fueron:
Criterios de Inclusion:

e Derechohabientes mayores de 18 afios

e De ambos sexos

e Diagnostico de enfermedad de vasos tibiales Rutherford categoria 5 6 6.

¢ No candidatos a cirugia de revascularizacion por alguno de los siguientes
motivos:

o Anatomia desfavorable (extensa enfermedad ateroesclerdtica en
multiples segmentos de la vasculatura de los miembros pélvicos con
ausencia de vasos de salida)

o Alto riesgo quirdrgico (contraindicacion en valoracion preoperatoria)

o Pacientes que ya no deambulen o presenten una limitacibn mayor
gue impida deambular de forma independiente

o Paciente rechaza procedimiento quirdrgico de revascularizacion

¢ Que entienden, aceptaron y firmaron el consentimiento informado para este
estudio.

Criterios de No inclusion:

e Pacientes que no acepten acudir a citas de seguimiento.
e Pacientes con Ulceras isquémicas con datos de infeccion
e Pacientes con plaguetopenia (plaquetas <150,000 k/uL) o con trastornos de

las plaquetas
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Criterios de Exclusion:

e Muestra insuficiente para la obtencion del plasma rico en plaquetas
e Que retiren su consentimiento informado
¢ Que no acudan a citas de seguimiento

e Muerte

Tamafo de la muestra:

Para el calculo del tamafio de la muestra se seleccioné la N en base a estudios de
aplicacion de PRP en pacientes diabéticos, sin embargo, al existir escasos
estudios, nos basamos en estudios previos (Martinez-Zapata ° y el de
Mohammadi 2°) en los que incluyeron de 29 y 30 pacientes, por lo que

seleccionamos 20 pacientes como muestra de estudio piloto.
Metodologia:

Se identificO a los pacientes del servicio de angiologia y cirugia vascular con
sintomatologia y exploracion fisica compatible con enfermedad arterial periférica,
corroborada mediante estudios de imagen y gabinete, captados a través de la
consulta externa, pacientes referidos de unidades de segundo nivel que acudan a
valoracion de angiologia y cirugia vascular o pacientes captados mediante
interconsultas internados por otro motivo que presenten el diagndstico de
enfermedad de vasos tibiales Rutherford categoria 5y 6 y que cumplieron con los

criterios de inclusion.

En la primera valoracion, se realizé la entrevista con el paciente, interrogando los
antecedentes y comorbilidades presentes. Posteriormente, se realizé6 la
exploracion fisica, evaluando los pulsos en los miembros inferiores con la toma del
ITB; se identificd y describié por medio de imagen las lesiones isquémicas. Las
mediciones que se tomaran fueron el diametro mayor, tanto en plano longitudinal y

vertical como la superficie de la lesion.
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Posteriormente se procedio a la toma de muestras de sangre periférica (40 ml), la
cual se distribuyd en tubos con citrato de sodio de 2.7 ml y se centrifugaron a una
velocidad de 4,500 rpm durante 10 minutos. Posteriormente se extrajo el plasma
de las muestras y se sometié nuevamente a centrifugacién a 2,000 rpom durante 5
minutos, para extraer el PRP (aproximadamente 20 ml en total). Finalmente, se
mezcld con 0.5 ml de gluconato de calcio (1 gr en 10 ml aforado con el volumen
de PRP), para la activacion plaquetaria. Una vez obtenido el PRP previa asepsia
de la lesion y sus alrededores con clorhexidina, se infiltr6 de forma perilesional
sobre lesion isquémica e intralesional, con aguja tamafio 27 G. Se aplico de forma
controlada y observando que tejido perilesional mantenga llenado capilar y que no
presente aumento de volumen que pudiera aumentar la isquemia de la herida. Se
cubrio la lesién con gasa estéril impregnada con PRP, la cual se mantuvo sobre la
lesion por 24 horas. Posteriormente indicandole al paciente que se realice lavados
con agua Yy jabon neutro, sin aplicarse algun otro componente. Se citaron a las 4
semanas para una segunda sesion de aplicacion de PRP, con seguimiento a las 8
semanas de la primera aplicaciéon para medir el tamafio de la Ulcera isquémica

final.

Analisis estadistico

Se recolectaron los datos especificados en la hoja de recoleccién de datos (anexo)
en el programa Microsoft Office Excel, posteriormente se transfieren al programa
GraphPad Prism versibn 9, se analiz6 la informacidén mediante estadistica
descriptiva de tendencia central y dispersién, asi como estadistica analitica prueba
de test de ANOVA univariado y analisis de correlacion de Spearman para analizar
relacion entre el tamafio de las Ulceras como la disminucion; se analizaron las
variables demogréficas, antropométricas y factores de riesgo, estableciendo como
estadisticamente significativo, un valor de p <0.05. Se realiz6 la discusion y

conclusiones respectivas del estudio por parte de los investigadores principales.
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Resultados

Se estudiaron 21 pacientes que acudieron a nuestra unidad médica, por medio de
la consulta externa u aquellos hospitalizados, en el periodo estipulado, que
cumplieron con los criterios de seleccion; de éstos, se excluyd a 8 pacientes, 4 por
presentar infeccion al momento de la aplicacidon del tratamiento; el otro paciente se
excluyé por haber sido sometido a cirugia de amputacién mayor por otro meédico;
mientras que otro paciente se sometié a amputacion por progresion de las heridas
por mala técnica de aplicacion y uno no acudié a las citas de seguimiento. Por
altimo, se excluyd un paciente por infeccion de la herida posterior a la primera

aplicacion, que terminé en la amputacion del dedo.

En total, 13 pacientes completaron el tratamiento, los 13 eran hombres. El rango
promedio de edad fue 65.9 + 10.5 afios. El 100% de pacientes tenian diagndstico
de diabetes mellitus tipo 2, el 53.8% de hipertension arterial sistémica y el 92.3%
tenian antecedente de tabaquismo positivo con promedio de afios de diagndstico
de 24.38 afos. El resto de datos demogréaficos y caracteristicas de las

comorbilidades de los pacientes, se muestran en la tabla 2 y 3.

Variables Demogréficas / Promedio + Desviacién
Antropométricas Estandar

Total Pacientes (n) 13

Sexo (Porcentaje) Masculino (100%)

Edad (Afos) 65.92 + 10.57

Peso (kg) 64.92 + 5.664

Talla (m) 1.678 + 0.02862

IMC 23.04 + 1.678

Plaquetas (k/uL) 334,700 + 9,971

Tabla 2. Variables demogréficas y antropométricas.

Comorbilidades se muestran en la tabla 3.
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Comorbilidades

Promedio + Desviacion Estandar

Diabetes Mellitus tipo 2

13 (100%)

Afos de diagnéstico 18.92 + 10.79
Hipertensién Arterial Sistémica 7 (53.8%)
Afios de diagnostico 10.62 + 14.64
Hipercolesterolemia 0 (0%)
Tabaquismo 12 (92.3%)
Afos de consumo 24.38 + 14.57
Cigarros al dia 3.092 + 4.349
Paquetes-Afio 4.035 + 6.401
Alcohol 12 (92.3%)
Afios de consumo 31.69 + 13.34

indice Tobillo Brazo

Vasos no compresibles (100%)

Tabla 3. Comorbilidades

El tamafio inicial de las Ulceras previo al tratamiento se encontraton en un rango
entre 16 y 55 mm de alto, 5 y 30 mm de ancho y de 90 a 1206 mm? de superficie
con promedio de 520.2 mm?. Al final del tratamiento, la disminuciéon de la
superficie de la lesién tuvo un rango entre 64 y 1177 mm? con un promedio de
432.5 mm?. El porcentaje de disminucién de la superficie de la lesién tuvo un

rango entre 50% y 100%, con un promedio del 78% (Tabla 4).

Promedio + Desviacion Estandar
Tamafio inicial (mm)
Alto 29.92 + 13.57
Ancho 15.31 + 7.685
Superficie (mm?) 520.2 + 419.3
Tamafio 4 semanas (mm)
Alto 14.38 + 8.150
Ancho 7.423 £5.147
Superficie (mm?) 136 +120.3
Tamafio 8 semanas (mm)
Alto 10+ 8.165
Ancho 5.923 +£5.33
Superficie (mm?) 87.62 + 94.88
Disminucidn de Superficie (mm?)
Inicio — 4 semanas 384.1 + 395.8
Inicio — 8 semanas 432.5 + 395.7
4 semanas — 8 semanas 48.42 + 70.36

Tabla 4. Tamafio de la lesion inicial y después de 2 meses

15
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Imagen 1. Evolucion de las heridas después del tratamiento con PRP de dos casos.
Caso 1. (A) Lecho de amputacién de 2do dedo con inadecuada cicatrizacion. (B)
Después de la primera aplicacion de PRP. (C) Después de la segunda aplicacion de
PRP. Caso 2. (D) Herida en talén crénica con inadecuada cicatrizacién. (E) Después de
primera aplicacién de PRP. Nétese la presencia de tejido de granulacién en el fondo de
la Ulcera. (F) Después de la segunda aplicacion de PRP.

Al comparar la superficie de las ulceras a lo largo del estudio, se encontro
diferencias estadisticamente significativas entre la superficie inicial y después de
la primera aplicacion (4 semanas de seguimiento) (p=0.0181) al igual que después
de la segunda aplicacion (8 semanas de seguimiento) (p=<0.0001) (Grafica 4).
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Comparando la disminucion de tamafio entre las 4 semanas y 8 semanas de

seguimiento, no se encontré diferencia estadisticamente significativa.

No hubo correlacion entre la superficie inicial de las lesiones y las comorbilidades
de los pacientes, es decir, no se encontré que las comorbilidades tengan influencia
en los tamafos iniciales de las lesiones. Sin embargo, al medir la superficie final
después de la primera aplicacion, se encontré que pacientes con mayor consumo
de cigarros al dia tenian ulceras mas grandes (rs 0.6298, p=0.0238). También,
después de la segunda aplicacion, se encontré que pacientes con mas afios de
padecer DM2 (rs 0.5686, p=0.459), HAS (rs 0.5707, p=0.0450) y numero de
cigarros consumidos al dia (rs 0.5884, p=0.0375) tenian Ulceras mas grandes
comparado con el resto de los pacientes. Al analizar la disminucién de tamafio de
las lesiones, no se encontrg asociacion estadisticamente significativa con ninguna
de las comorbilidades y sus caracteristicas, factores de riesgo ni tampoco con
factores antropométricos de los pacientes que pudieran haber influenciado en

mayor o menor tasa de disminucién de tamario de las lesiones. (Grafica 4).

1500
&
E 1000 Grafica 4: Tamafio de Ulceras isquémicas al
- inicio del tratamiento y posterior a la
12 aplicacion de plasma rico en plaquetas. Se
g 500 observa como todas las lesiones presentaron
|l'_ﬂ disminucion del tamafio después de la
primera aplicacién (p=0.0181) al igual que
después de la segunda aplicacion
0 (p=<0.0001). No hubo diferencia
estadisticamente significativa entre el tamafio
\6‘ de las lesiones posterior a primera aplicacion
&6‘6 y posterior de la segunda aplicacion.
A NS: No significativo, * p=0.0181, ****:
o7 @ X p=<0.0001.
& &
s> 9

Aplicaciones PRP
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Discusion

Los efectos del plasma rico en plaquetas en la cicatrizacién de Ulceras han sido
ampliamente estudiados y sus resultados se comparan con los resultados
encontrados en este estudio. Kontopodis et al. realiz6 un estudio retrospectivo de
un solo centro en del uso de PRP en pacientes diabéticos con enfermedad arterial
periférica, clasificAandolos en dos grupos, aquellos con EAP clasificacion de
Fontaine |1y lIb y aquellos con clasificacion Fontaine Il y 1V, observando reduccion
de la superficie de la herida >50% en ambos grupos 7. Massara el al. por otro lado
aplicé plasma rico en plaquetas en tres pacientes clasificados como enfermedad
arterial periférica Rutherford categoria 6. Después de 8 semanas, se observo una
reduccion promedio 65.3% 6. Goda et al. aplicé tratamiento con plasma rico en
plaquetas en pacientes con Ulceras por pie del diabético, observando tasa de
reduccion por semana de 0.66 + 0.04 cm comparado con 0.49 + 0.03 cm del grupo
control 26, Los resultados de nuestro estudio arrojaron resultados similares a los
mencionados en los estudios previos con reduccion de tamafio arriba del 50% con
promedio del 78%, con reduccion estadisticamente significativa entre el tamafio
inicial y aquel después de las dos aplicaciones. Aunque existen multiples estudios
gue demuestran la efectividad del plasma rico en plaquetas para la cicatrizacién
de Ulceras 232, nuestro estudio se constituye como estudio piloto por incluir una
poblacion de pacientes con Ulceras isquémicas no candidatos a tratamiento de
revascularizacion, que a nuestro conocimiento no se ha estudiado los efectos del
plasma rico en plaquetas de forma exclusiva. Existen estudios como el realizado
por Kontopodis donde incluyeron pacientes no candidatos a procedimiento
quirudrgico de revascularizacion, sin embargo, también se incluyeron pacientes que
si eran candidatos a cirugia de revascularizacién y recibieron dicho tratamiento
previo a la aplicacion del PRP, por lo que no se puede distinguir si los resultados

se debieron por el tratamiento de revascularizacidén o el plasma rico en plaquetas.

Uno de los beneficios derivados del tratamiento visto a lo largo del estudio fueron
los efectos analgésicos del PRP. Mas de la mitad de los pacientes previo al
tratamiento padecian de dolor isquémico en reposo que a pesar de utilizar

analgesia opioide, no presentaban mejoria algunos por mas de medio afio. Dos
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dias posterior a la aplicacion de PRP, los pacientes refirieron mejoria del dolor,
incluso refirieron poder dormir después de meses de no lograr concebir suefio por
la intensidad del dolor. Una explicacion a este fendmeno es la relacion de la
enfermedad arterial periférica con el dolor neuropatico, pérdida axonal y
desmielinizacién nerviosa 2’. Estudios con pacientes que padecen de dolor
neuropatico secundario a trauma vieron mejoria de sintomatologia en 94% de los
pacientes tratados con PRP 28, El PRP induce la regeneracion axonal mediante la
liberacion de los factores IGF-1 y VEGF, cuyo mecanismo disminuye el dolor
neuropatico 28. Sin embargo, amerita mas estudios clinicos para corroborar este
fenomeno. Otro beneficio de este tratamiento es la accesibilidad a los materiales
para preparar y el bajo costo que su generacion requiere lo que hace el
tratamiento universalmente accesible a todo tipo de poblacion, incluso centros de

atencion médica de bajos recursos.

Cabe hacer mencion, que durante el estudio se presentaron varias limitantes. La
primera fue la falta de un grupo control. Aunque se presentd disminucion del
tamafo de las lesiones, al no contar con un grupo control no podemos aseverar
por completo, que la buena evolucién de los pacientes haya sido por completo por
el PRP. Sin embargo, al tratarse de pacientes con lesiones isquémicas y con
lesiones arteriales significativas, el aplicar un placebo como en el caso de un
grupo control, ponia en riesgo a que las lesiones de los pacientes se extendieran y
se presentaran complicaciones como aumento del dolor, infeccidbn e incluso
pérdida de la extremidad, por lo que no seria ética nuestra investigacion, por tal
motivo, un grupo control con placebo era inviable. Otra de las desventajas fue la
falta de accesibilidad de los pacientes a la unidad hospitalaria, lo que condicion6
gue no se pudiera aplicar el tratamiento en mas ocasiones al paciente, comparado

con otros estudios parecidos cuya aplicacion fue multiples veces por semana 2°.

Finalmente, la aplicacion de PRP en dUlceras isquémicas puede resultar
técnicamente dificil y requiere curva de aprendizaje ya que la aplicacion excesiva
alrededor de tejido isquémico genera efecto de masa que comprime el tejido y la

escasa vasculatura que tiene, por lo que empeora la isquemia haciendo que

20



progresen las lesiones, poniendo en mayor riesgo de pérdida de la extremidad

como lo mencionamos anteriormente.

Aun queda pendiente, realizar estudios mas amplios, con mejor disefio y control
de las variables; protocolizar la obtencion del PRP, frecuencia y el método ideal
de la aplicacion para asi, evaluar su efectividad ante los tratamientos estandar y
ademas, como mencionan algunos autores, incluir estudios histolégicos que

detallen los aspectos microscopicos de la reparacion tisular 2°.
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Conclusion

El tratamiento con plasma rico en plaguetas en pacientes con enfermedad de
vasos tibiales se mostr6 efectivo y accesible para la reduccién de tamafio y
cicatrizacion de ulceras isquémicas, mejorando la calidad de vida y funcionalidad
de estos pacientes. Sin embargo, no podemos emitir una conclusion generalizable,
por el pequefio numero de pacientes. Se necesitan ensayos clinicos bien

disefiados y con un poder estadistico suficiente.
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Anexos.

Glosario de términos.

ACC

AHA

CTGF

DM2

EAP

EGF

FGF

GLASS

HAS

IAM

ICMI

IMC

ITB

OMS

PRP

SPSS

TASC

VEGF

WIFI-SVS

American College of Cardiology

American Heart Association

Factor de crecimiento de tejido conectivo
Diabetes mellitus tipo 2

Enfermedad arterial periférica

Factor de crecimiento epidérmico

Factor de crecimiento fibroblastico

Global Limb Anatomic Stating System
Hipertension arterial sistémica

Infarto agudo al miocardio

Isquemia critica de los miembros inferiores

indice de masa corporal

indice tobillo brazo

Organizacion Mundial de la Salud.

Plasma rico en plaquetas.

Statistical Package for Social Sciences
Trans-Atlantic Inter-Society Consensus Document on
Management of Peripheral Arterial Disease.
Factor de crecimiento vascular-endotelial

Wound, Ischaemia and foot Infection de la Society

of Vascular Surgery.
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Hoja de Recoleccién de Datos

Datos Personales

Nombre Completo:

NSS:

Edad:

Peso:

Talla:

indice de masa corporal

Antecedentes Personales Patolégicos

¢Presenta alguna de las siguientes
enfermedades?

Marque con una “X”

¢ Cuantos afos tiene de

¢ Qué tratamiento
esta recibiendo

Diabetes mellitus tipo 2 Si() No () diagnoéstico? actualmente?
¢ Qué tratamiento

¢ Cuantos afios tiene de esta recibiendo
Hipertensidn arterial sistémica Si() No () diagnostico? actualmente?
Hipercolesterolemia Si() No () Colesterol total: mg/dI Colesterol LDL: mg/dl

¢Cuantos cigarros fuma ¢Cuantos afios ha
¢Usted fuma? Si() No () al dia? fumado?

¢ Cuantos ml de alcohol ¢Cuantos afios ha
¢Usted consume alcohol? Si() No () toma a la semana? tomado?

Exploracion Fisica

Pulsos:
Miembro pélvico derecho Femoral: /2 Popliteo: /2 Tibial posterior: /2 Pedio: /2
Miembro pélvico izquierdo Femoral: /2 Popliteo: /2 Tibial posterior: /2 Pedio: /2
Descripcion de lesiones: Localizacion topogréafica de la Ulcera
Miembro pélvico derecho
Miembro pélvico izquierdo
Tamafio de lesiones:
Inicio:
Miembro pélvico derecho: cm X cm cm X cm cm X cm cm X cm
Miembro pélvico izquierdo: cm X cm cm X cm cm X cm cm X cm
Cuatro semanas:
Miembro pélvico derecho: cmX_ cm cmX__ cm cmX _ cm cmX__ cm
Miembro pélvico izquierdo: cm X cm cm X cm cm X cm cm X cm
Ocho semanas:
Miembro pélvico derecho: cm X cm cm X cm cm X cm cm X cm
Miembro pélvico izquierdo: cm X cm cm X cm cm X cm cm X cm
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