EOPs: Uso de la Proloterapia en pacientes con sindromes asociados
a disfuncion tendinosa cronica

Use of Prolotherapy in the treatment of chronic tendinopathy associated syndromes
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Resumen

La proloterapia es una técnica basada en la infiltracion reiterada de sustancias irritantes en tendones y ligamentos dete-
riorados con el objetivo de desencadenar una respuesta inflamatoria que llevaria al fortalecimiento y regeneracion de
estas estructuras, reduciendo el dolor y recuperando su funcionalidad.

A partir de la consulta de una paciente con antecedentes de omalgia cronica sin respuesta satisfactoria a los tratamien-
tos habituales, un médico de familia se plantea la posibilidad de realizar proloterapia como opcién terapéutica. Se
plantea entonces una pregunta sobre su efectividad y se realiza una busqueda bibliografica para encontrar la mejor evi-
dencia disponible. Se describen cuatro publicaciones sobre el tratamiento de sindromes asociados a disfuncién tendi-
nosa. Si bien la evidencia encontrada es débil y no esta relacionada con la regién afectada en la paciente en cuestion,
representa la mejor con la que contamos para la toma de decisiones, sumada al buen juicio clinico, y a los valores de
la paciente.

Abstract

Prolotherapy is a technique involving the repeated injection of irritants agents into ligaments and tendinous attach-
ments, in order to trigger an inflammatory response that theoretically will lead to a subsequent strengthening of liga-
ments and a decrease in pain and disability. From the case of a patient presenting with chronic shoulder pain that was
not relieved with standard treatments, a family physician considers a treatment strategy involving prolotherapy. Then
a clinical question about its efficacy is posed and a literature search strategy is undertaken. It is summarized the evi-
dence from four publications wich describe the efficacy of this treatment on chronic “tendinopathy associated syn-
dromes”. Although the results showed weak evidence and the procedures were not related with the aforementioned
patient pain location, these represents the best evidence for the decision making process taking into account the

patient values and a good clinical judgment.
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Caso clinico

Un médico de familia atiende a una mujer de 78 afos con
antecedentes de omalgia izquierda cronica y limitacion de su
funcionalidad. Usa a demanda y por la via oral anti inflamato-
rios no esteroides (AINE), paracetamol, y 75mg de pregabalina
en forma crénica. También ha realizado terapia fisica, sin resul-
tados satisfactorios. Al examen fisico se objetiva limitacion a la
movilidad activa de su hombro contra resistencia en las manio-
bras de evaluacion de la fuerza muscular de los musculos
supraespinoso y subescapular. Tiene una ecografia que infor-
ma que el tenddn del musculo supraespinoso tiene una estruc-
tura difusamente heterogénea, con signos de ruptura parcial y
que compromete el 30% de las fibras; que el del subescapular
tiene estructura difusamente heterogénea y con areas
hipoecogénicas, compatible con tendinopatia crénica; y que el
del infraespinoso tiene estructura difusamente heterogénea,
compatible con tendinopatia leve. El médico le ofrece como
opcion de tratamiento la posibilidad de realizar proloterapia,
que consiste en la infiltracion con solucién glucosada hiperténi-
ca al 25% mas lidocaina al 0,5% en la articulacion glenohume-
ral; y una solucion glucosada hiperténica al 12,5% con aneste-
sia local a la misma dilucién en la insercién temdinosa.

Pregunta que genero6 el caso:

En los pacientes con tendinopatia cronica (poblacién), ¢la pro-
loterapia (intervencién) produce mejoria clinica con respecto a
disminucion del dolor y la discapacidad (resultado) comparan-
dola con otras opciones terapéuticas y/o placebo (compara-
cion)?

Justificacion de este articulo

Los procesos musculoesqueléticos son la causa mas frecuente
de dolor, tanto agudo como crénico y de discapacidad tempo-
ral o permanente, para los que actualmente no hay un
tratamiento universalmente efectivo. Vale destacar que, al
menos un 30% de la poblacién presenta algun sintoma en el
aparato locomotor en el que el dolor de origen musculotendi-
noso tiene una importancia significativa’, estando la gravedad
y la prevalencia de cada trastorno asociada con la edad.
Debido a que la poblacion del mundo esta envejeciendo, la
blusqueda de nuevas terapias eficaces para estas enfer-
medades puede tener gran impacto en la atencion del paciente
individual y a nivel de la salud publica. Entre las opciones te-
rapéuticas que suelen ofrecerse a los pacientes con dolores
crénicos, se encuentra la proloterapia, clasificada actualmente
dentro del grupo de las “Medicinas Complementarias y/o
Alternativas”, y segun los expertos que la practican, reservada
para pacientes con tendinopatias crénicas que no han mejora-
do con otros tratamientos; o bien en algunos pacientes con
osteoartritis que no son candidatos a cirugia. A propdsito de
esta vifieta clinica y con el objetivo de contar con la mejor evi-
dencia disponible sobre la efectividad de esta tecnologia,
hemos decidido hacer esta revision bibliografica para ayudar a
los profesionales de la salud a compartir las decisiones te-
rapéuticas con sus pacientes, lo que incluye poder aconsejar-
los y permitirles elegir con autonomia.

Estrategia de busqueda

Fueron realizadas en PubMed cinco busquedas bibliograficas
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con diferentes combinaciones de las siguientes palabras claves
incluidas en el tesauro (MESH): "Shoulder", "Shoulder Pain",
"Tendinopathy", "Tendinopathy/therapy", "Injections", "Injections,
Intra-Articular"; y con la palabra “prolotherapy” en texto libre, ya
que no figura en el tesauro. Se comenzd con estrategias
restringidas, que inicialmente no arrojaron resultados hasta
que, ampliando el espectro se obtuvieron un total de 23 citas,
la mayoria correspondientes a trabajos que habian evaluado
tratamientos con infiltraciones con corticoides. No se hallaron
trabajos que hubieran evaluado la eficacia de la proloterapia en
sindromes dolorosos del hombro. Se decidié entonces dirigir la
blusqueda hacia el tratamiento de las tendinopatias en general.
Se buscé en PUBMED empleando el filtro metodolégico para
articulos de revision sistematica y empleando como palabras
clave “prolotherapy”, “injection therapy”, “chronic muscu-
loskeletal pain”, “tendinopathy” y con las mismas palabras en
TRIPDATABASE vy la Biblioteca COCHRANE en Inglés. Esta
busqueda arroj6 dos principales hallazgos: una revision sis-
tematica?® sobre la evidencia de la efectividad de la proloterapia
para el tratamiento del dolor lumbar y otra referida a los prob-
lemas musculoesqueléticos en general®, asi como una revision
narrativa* sobre la proloterapia en Atencion Primaria hecha por
el autor de esta Ultima® y que se basaba en los trabajos encon-
trados en su revisién sistematica. Sin lograr hallar otros traba-
jos originales, los autores de este EOP revisaron las cuatro
publicaciones que habian sido revisadas por aquel autor, que
seran resumidas a continuacion luego de una sucinta descrip-
cion de la tecnologia.

Descripcidn de la tecnologia: Proloterapia

La proloterapia (cuyo nombre proviene del concepto de “terapia
de proliferacién”) es un tratamiento para el dolor muscu-
loesquelético crénico basado en infiltraciones. Se supone que
mejora la estabilidad articular mediante el fortalecimiento de los
tendones o ligamentos estirados o desgarrados® y consiste en
la inyeccion de una solucion irritante (que induce la proli-
feracién) en los ligamentos y/o en las inserciones tendinosas
con intervalos semanales, quincenales o mensuales (en gene-
ral con un total de tres a ocho aplicaciones).

Los partidarios de la proloterapia® consideran que las inyec-
ciones en los ligamentos desencadenan un influjo de granulo-
citos, macréfagos vy fibroblastos, la liberacion de factores de
crecimiento, y en ultimo término, el depdsito de colageno de
mejor calidad que el de las estructuras tendinosas o ligamen-
tarias enfermas. Formulan la hipétesis de que este proceso
conduce al fortalecimiento de los ligamentos y a una reduccién
del dolor y la discapacidad. Si bien habria cierta superposicién
de sus acciones, se describen tres clases principales de proli-
ferantes comunmente utilizados en la proloterapia’ los irri-
tantes, los quimiotacticos y los osméticos'™.

Los mas comunmente usados en nuestro medio son los
osmoticos y en forma de soluciones glucosadas de diferente
concentracion. A menudo, se agrega un anestésico local
(comunmente lidocaina) para reducir el dolor de las inyec-
ciones irritantes y para poder constatar luego del procedimien-
to, que la solucién terapéutica haya sido inyectada en el lugar
correcto, lo que deberia traducirse en que a los pocos minutos

después de la infiltracion y durante el periodo de duracién de la
accion del anestésico local (unas horas) el paciente sienta
menos dolor. Durante la primera semana posterior a la infil-
tracion es frecuente documentar que el paciente empeora su
dolor, estando firmemente desaconsejado el uso de anti-infla-
matorios no esteroides o aspirina -durante todo el tratamiento-
, ya que tenderian a suprimir o a atenuar el efecto inflamatorio
del tratamiento local instituido y por lo tanto, a disminuir su efi-
cacia en el largo plazo. La mayoria de los expertos recomien-
da el uso de paracetamol, o eventualmente opidceos u otros
tratamientos moduladores del dolor.

No hemos encontrado reportes respecto del riesgo de infeccion
local asociado a la proloterapia intra-tendionosa. La mayoria de
los expertos sostienen que seria minimo en manos de un ope-
rador entrenado y utlizando una técnica aséptica. Para orien-
tarnos, podriamos tomar como referencia la probabilidad de
artritis séptica asociada a la inyeccion intra-articular de corti-
coides que esta estimada en 1/10000 procedimientos®, si bien
la hiperosmolaridad de las soluciones habitualmente utilizadas
en proloterapia haria suponer que este riesgo seria menor aun.

Evidencia que sustenta el uso de la proloterapia

La tabla 1 resume la evidencia que los autores de este articulo
pudieron identificar sobre la eficacia de la proloterapia en el
tratamiento de sindromes asociados a disfuncién tendinosa
con proloterapia.

Referidos especificamente a sindromes probablemente aso-
ciados a disfuncion tendinosa del hombro y como antecedente
histérico, mencionamos dos reportes de pocos casos de
Shuman®*® que habian sido incluidos por Rabago y col. en la
revision sistematica antes mencionada®.

Discusion

Respecto de los profesionales de la salud en su practica indi-
vidual, la Medicina Basada en la Evidencia intenta ayudarlos en
la toma de decisiones frente a los problemas de sus pacientes
basandose en tres pilares basicos: 1) el buen juicio, la destreza
clinica y la experiencia del profesional y/o el equipo actuante; 2) la
evidencia cientifica disponible que respalda las intervenciones en
salud que aparecen como opciones para el paciente en cuestion;
3) los valores del paciente y/o su comunidad.

La evidencia actual sélo respalda con fuerza -a través de los resul-
tados de un pequefio ensayo clinico controlado' y aleatorizado- la
efectividad de la proloterapia en el tratamiento de la tendinopatia
de los extensores de la mufieca o tendinosis del epicéndilo o epi-
condilosis lateral o “codo de tenista”. Por otro lado y como vimos
en la tabla 1, tres series de casos sugieren que este tratamiento
podria ser beneficioso para otros sindromes asociados a disfun-
cion tendinosa (la tendinopatia Aquileana™, la de los aductores de
la cadera™y la fascitis plantar').

Quienes propugnamos que las decisiones en salud sean
tomadas basadas en la evidencia, estamos acostumbrados a
leer articulos de mas peso metodoldgico (ej. grandes ensayos
clinicos aleatorizados y controlados contra placebo para el

1 Los irritantes (fenol, guayacol y acido tanico) provocan directamente el dafio de las células o el cambio a células antigénicas mediante la alteracién de las proteinas superficiales.
Los quimiotacticos (el unico es el morruato de sodio) directamente atraen células inflamatorias. La clase osmética de proliferantes incluye soluciones concentradas de glucosa, glice-

rina y sulfato de cinc; que provocan que las células liberen sustancias proinflamatorias.

7 Uno data de 1941 e incluyo el reporte exitoso de cuatro casos a de luxacion recurrente tratados con inyecciones capsulares de Linsoleato de Sodio, Alparene, Silnasol y/o
Neoplasmodio, que mejoraron su dolor y no volvieron a tener recurrencia de su luxacion. El otro es de 1954 e incluy6 93 adultos con dolor lumbar bajo, gonalgia y “separacién del

hombro”; y reporté que el 95% de los pacientes pudo volver a trabajar.
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tratamiento de la hipertension, el colesterol, etc.) por lo que la
evidencia proveniente de los trabajos que acabamos de
describir aparece como muy débil.

Sin embargo, a la hora de tomar decisiones para aliviar los sin-
tomas o mejorar la funcionalidad o la calidad de vida de nuestros
pacientes, uno debe tomarlas con la mejor evidencia bibliografi-
ca disponible. En este caso, se trata de una paciente con un
sindrome de dolor e impotencia funcional asociado a una dis-
funcién tendinosa de la articulacién del hombro, ya que la se-
miologia del dolor coincide con la documentacion ecografica de
la tendinopatia del musculo supraespinoso y del subescapular.
Por otro lado, si bien no existen trabajos que hayan documen-

tado la eficacia de la proloterapia en el tratamiento del los sin-
dromes asociados a tendinopatias del hombro, si la existe para
otros sindromes que podrian analo-garse en tres aspectos a
saber: 1) en su probable fisiopatogenia a través de una dege-
neracion tendinosa asociada a la formacion de fibras colagenas
de peor calidad; 2) en su semio-logia (dolor al estresar la
unidad musculo-tendinosa que se manifiesta con un empeo-
ramiento del dolor cuando se dice al paciente que contraiga el
musculo contra resistencia y/o a la compresion de la insercion
tendinosa en el hueso); 3) en la documentacion ecografica de
una estructura tendinosa con degeneracion de sus fibras que
corresponde con la semiologia previamente descripta.

Tabla 1: descripcion de la calidad de la evidencia que sustenta el uso de proloterapia en diferentes sindromes clinicos asociados a

tendinopatias.

Tendinopatia evaluada,

Criterios de
inclusion

Intervencion (I) y

Nro de inyecciones, periodicidad, lugar

Resultados

autor, disefio y "n"
De los extensores de la
muiieca (epicondilosis
lateral o "codo de

Epicondilosis o dolor de
codo de mas de seis
meses de evolucion,

comparacion (C)

|: Dextrosa al 10,7%,
morruato de sodio al
14,7% y lidocaina 4%

de administracion y evaluacion
Tres inyecciones en la cresta
supracondilea, en el ligamento del
epicondilo lateral y en el ligamento anular a

Primario: mejoria significativa del puntaje de dolor
en el grupo proloterapia (5,1 +0,8, 3,3+0,9y
0,5+0,4) versus (4,5+1,7, 3,6+1,2y 3,5+1,5) en el

tenista"). refractario al reposo, las 0, 8 y 16 semanas y evaluacion a las 52 | grupo placebo (basal, 8 y 16 semanas
Scarpone y col.” AINE, infiltraciénes con C: solucion fisioldgica | semanas con seguimiento telefonico con | respectivamente). Disminucion de 3,6 puntos en la
ECCA corticoides y terapia tres preguntas. EAV 0-10, con un NNT de 1,4 para disminuir dos
20 adultos fisica. puntos en la escala de dolor.
Secundario: mejoria en la fuerza isométrica sin
diferencias estadisticamente significativas entre
ambos grupos.
Aquileana Tendinosis de mas de tres | |: Dextrosa al 25% y | Inyecciones intra-tendinosas bajo control | Primario: reduccion estadisticamente significativa
Maxwell y col.” meses) con fracaso en lidocaina 2% ecografico en &reas anormales hipoecoicas | del porcentaje del dolor medido con tres EAV 0-100.
Serie de casos multiples tratamientos y hendiduras anecoicas o en la porcion EAV1: 88,2%; EAV2: 84,0%; EAV3: 78,1%. Para
36 adultos (ej. fisioterapia e C: Ausente engrosada del tendon, cada seis semanas, | todos (p <0,0001).

inyeccion con esteroides).

finalizando cuando resolvia el dolor o si
luego de cuatro inyeccion.

Secundario: el espesor ecografico del tendon
disminuy6 de un promedio de 11,7 a 11,1 mm (p
<0,007). El nro de tendones con hendiduras
anecoicas o focos se redujo en un 78%; y la
neovascularizacion disminuy6 en 18 tendones
(55%).

Aductores de la cadera
Topol y col.’

Serie de 24 casos

(22 rugbiers y 2
futholistas)

Dolor inguinal crénico
refractario a inyeccion
con esteroides y terapia
fisica.

I: Dextrosa al 12,5% y
lidocaina al 0,5%

C: Ausente

Una inyeccion al inicio y luego cada un mes
en los origenes del muslo aductor
(inserciones abdominal y suprapubica) y en
la sinfisis del pubis, hasta la remision
completa del dolor o la falta de mejoria
luego de dos inyecciones.

Primario: reduccion estadisticamente significativa
del dolor.

EAV 0-10: de un basal 6,3 + 1,4 a 1,0 = 2.4 post
tratamiento; con una diferencia de -5,3 (1C95% -6,3
a -4,3) puntos.

NPPS: de un basal de 5,3 + 0,7 20,8 = 1,9 post
tratamiento; con una diferencia de -4,5 (IC95% -5,1
a -3,9) puntos.

Fascitis plantar
Ryany col.’
Serie de 20 casos

Fascitis plantar cronica
(seis meses) refractaria al
tratamiento con AINE,
corticoides, fisioterapia y
otros.

I: Dextrosa al 25% y
lidocaina al 2%

C: Ausente

Una a tres inyecciones intraligamentarias
bajo guia ecografica en areas ligamentarias
anormalmente engrosadas y/o hipoecoicas
con intervalo de seis semanas y
seguimiento telefonico a los 12 meses.

Primario: reduccion estadisticamente significativa
(p<0.001) del dolor en EAV 0-100. EAV1: 36,8 (DS
25,6)210,3(10,9).

EAV2: 74,7 (20,8) a 25,0 (27,7). EAV3: 91,6 (9,2) a
38,7 (35,1).

ECCA: ensayo clinico controlado y aleatorizado. EAV 0-10: escala analdgica visual de 0 a 10 puntos. EAV 0-100: escala visual analégica de 0 a 100
puntos. EAV1: dolor en reposo. EAV2: dolor durante la actividad diaria normal. EAV3: dolor durante o después del deporte u otra actividad fisica. DS:
desvio Standard. NPPS: Escala de fases de dolor de Nirschl. NNT: numero necesario a tratar.
2 Scarpone My col. The efficacy of prolotherapy for lateral epicondylosis: a pilot study. Clinical J Sports Med. 2008;18:248—-254.

® Maxwell N y col. Sonographically guided intratendinous injection of hyperosmolar dextrose to treat chronic tendinosis of the Achilles tendon: a pilot
study. Am J Roent. 2007;189(4):W215-220.
¢ Topol G y col. Efficacy of dextrose prolotherapy in elite male kicking-sport athletes with groin pain. Arch Phys Rehabil. 2005;86:697-702.

¢ Ryan My col. Sonographically guided intratendinous injections of hyperosmolar dextrose/lidocaine: a pilot study for the treatment of chronic plantar
fasciitis. Br J Sports Med. 2009;43:303-306. doi: 10.1136/bjsm.2008.050021
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Si bien la evidencia que hemos resumido aparece como débil,
vale destacar que uno de los autores de este articulo ha tenido
la experiencia de observar excelentes resultados con prolote-
rapia en varios pacientes con omalgia crénica de presentacion
clinica similar a la que hemos descripto en la vifieta inicial,
algunos de ellos tratados por el mismo, y otros, en el contexto
de la observacion clinica de dicha técnica en oportunidad de
estar entrenandose en su aplicacién con un experto en la téc-
nica (otro de los autores). Para complicar mas aun la situacion,
hay que aclarar que la eficacia de este tipo de tratamiento es
altamente dependiente de la destreza del operador que lo
administra. Los expertos en proloterapia sostienen que es
importante aplicar con precision el agente irritante en la zona
tendinosa afectada que esta siendo responsable de la mani-
festacion clinica que se procura aliviar. Esto implica una doble
habilidad: 1) un buen conocimiento semioldgico de los sin-
dromes musculotendinosos para establecer con buen nivel de
certeza cual es la estructura afectada que esta implicada en el
sintoma del paciente; 2) destreza en la aplicacion del agente
irritante para que este llegue al lugar donde debe ejercer su
efecto.

¢ Entonces, vale ofrecer tratamiento con proloterapia para un
sindrome de disfuncién tendinosa (de una region del cuerpo) si
s6lo existe documentacion de su eficacia para otros sindromes
de disfuncion tendinosa (de otra region del cuerpo)?

No es facil la respuesta. Volviendo a los conceptos que comen-
zamos a desarrollar al inicio de la discusion de este articulo,

Referencias

consideramos que frente al caso individual y si es que el equipo
tratante tiene destreza en su instrumentacion y experiencia de
buenos resultados, es licito hacerlo siempre que el paciente
sea informado de la limitacion de la Evidencia existente.
Justificamos esta posicién argumentando que en la practica
médica diaria, las decisiones se toman sobre la base de la
mejor evidencia disponible, de la experiencia y el juicio clinico
del equipo profesional y de los valores del paciente.

Evolucién del caso

La paciente aceptd el tratamiento ofrecido. Sin abandonar el
tratamiento kinesiologico y partiendo de un dolor que antes de
la primera infiltracién habia sido calificado como severo, luego
de dos inyecciones recibidas con intervalo de dos meses, el
dolor y la funcionalidad mejoraron considerablemente y la sa-
tisfaccion de la paciente fue alta.

Conclusion de los autores

Tanto la paciente como el equipo tratante nos hemos alegrado
con el resultado de la estrategia ofrecida, que no difiere de
otros casos que hemos tratado previamente. Sin embargo,
esperamos con avidez los resultados de trabajos futuros que
ayuden a echar luz sobre la efectividad de esta tecnologia tera-
péutica cada vez mas difundida y de la que contamos todavia
con poca evidencia bibliogréfica.
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