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RESUMO

O plasma é a porgao liquida do sangue, atuando principalmente como transportador das células
sanguineas, dentre elas, as plaquetas que sao anucleadas e derivadas dos megacariocitos. Elas contem
granulos que, por sua vez, contém varias substancias, ressaltando-se os fatores de crescimento que sao
responsaveis pela estimulagao da cascata inflamatoria e da cicatrizagao. Dessa forma, as plaquetas iniciam
e regulam os aspectos basicos da cicatrizagao de feridas.

O uso de fatores de crescimento na pratica clinica surgiu do fato deles promoverem cicatrizagao
mais rapida e com uma otima qualidade tecidual, aliada a uma recuperagao precoce e segura as atividades
fisicas. Assim, o plasma rico em plaquetas (PRP) é uma forma simples, minimamente invasiva e de baixo
custo para aquisicao de uma alta concentragao de fatores de crescimento.

O PRP autdlogo foi desenvolvido no inicio da década de 1970, sendo entao reconhecido como um
poderoso agente adesivo e hemostatico. Recentemente, passou a ser utilizado também em varias lesoes



ortopédicas, principalmente as relacionadas ao esporte, pela potencial propriedade de cicatrizagao nas
injurias tendineas e ligamentares. Teoricamente, haveria recrutamento, proliferagio e diferenciagao
celular, com consequente reparo tissular. No entanto, ainda existe pouco suporte cientifico nos reais
beneficios da aplicagao de plasma rico em plaquetas em lesdes musculoesqueléticas.

INTRODUCAO

O plasma é a porgao liquida do sangue, sendo composto principalmente por agua e atuando como
um transportador de células. Ele também contém fibrinogénio, uma proteina que age como uma rede,
capturando as plaquetas numa ferida para formar o coagulo.

As plaquetas sao células sanguineas anucleadas, na verdade fragmentos citoplasmaticos dos
megacariocitos (um tipo de globulo branco), originadas na medula éssea. Elas contém moléculas protéicas
pré-sintetizadas situadas em seus granulos intracelulares e liberadas apos a ativagao plaquetaria. Os
granulos, por sua vez, contém fatores de crescimento, proteinas da coagulagao, moléculas de adesao,
citocinas, integrinas e moléculas inflamatérias. "> **

Esses granulos contidos nas plaquetas liberam os fatores de crescimento, os quais sao responsaveis
pela estimulagao da cascata inflamatoria e de cicatrizagao. Dessa forma, as plaquetas iniciam e regulam os
aspectos basicos da cicatrizagio de lesdes. > *’

Nos ultimos anos foram publicados varios estudos revelando a complexa regulagao dos fatores de
crescimento na estrutura de um tecido normal e a sua reagao no tecido lesado, além da importancia e
eficicia de seu uso na cicatrizacio de tecidos danificados. ®

Dessa forma, houve um aumento no uso de extratos autdlogos de sangue numa tentativa de
estimular a cicatrizagao. Inicialmente, pensava-se que as plaquetas atuassem apenas na coagulagao, no
entanto, os estudos tém demonstrado que elas possuem papel também na remogao de tecido necrotico,
regeneragao tecidual e cicatrizagio de feridas.®

O uso de fatores de crescimento na pratica clinica surgiu por acreditar-se no poder de promogao
de cicatrizagao mais rapida e com melhor qualidade tecidual, aliada a uma recuperagao precoce e segura
as atividades fisicas. Assim, o plasma rico em plaquetas (PRP) é uma forma simples, minimamente invasiva
e de baixo custo para aquisi¢do de uma alta concentragio de fatores de crescimento. ®’

OBJETIVOS

O principal objetivo desta revisao é mostrar os efeitos do uso de plasma rico em plaquetas no
tratamento de lesoes musculares e tendineas, baseando-se em evidéncias clinicas.

METODOLOGIA

Foi realizada revisao da literatura nacional e internacional, utilizando os bancos de dados MEDLINE,
LILACS-BIREME e COCHRANE; sendo selecionados artigos publicados nos dltimos dez anos, abordando
o uso de plasma rico em plaquetas em lesdes musculares, tendineas e ligamentares.



Os seguintes termos de pesquisa (palavras-chaves e delimitadores) foram utilizados em varias
combinagoes: |) Plasma rico em plaquetas (PRP); 2) Cicatrizagao feridas; 3) Traumas musculares; 4)
Injurias tendineas; 5) Lesoes ligamentares.

A pesquisa bibliografica incluiu artigos originais, artigos de revisao, editoriais e relatos de casos
escritos nas linguas inglesa e portuguesa.

REVISAO DA LITERATURA

O plasma rico em plaquetas é definido como um volume de plasma de sangue autélogo, contendo uma
concentragio plaquetaria acima do habitual. ¢ Ele corresponde ao componente celular do plasma que se
deposita apods o processo de centrifugacio sanguinea. ' "

O PRP autdlogo foi desenvolvido no inicio da década de 1970 como um subproduto de aférese de
multicomponentes sanguineos, passando a ser reconhecido como um poderoso agente adesivo e
hemostatico. A partir da década de 1980, varios fatores de crescimento foram sendo descobertos, mas
apenas na década de 1990, foi confirmado como potente fonte autéloga de fatores de crescimento. "
Ele foi primeiramente utilizado em 1987 por Ferrari et al. numa cirurgia cardiaca aberta para evitar
transfusio excessiva de produtos sanguineos homologos. *>* '

Na década de 1990, comegou a ser utilizado nas cirurgias plasticas e buco-maxilofaciais, passando a ter
entao seu uso ampliado e difundido, com sua aplicagao sendo seguramente efetivada e documentada em
varias areas, incluindo: ortopedia, medicina do esporte, odontologia, neurocirurgia, oftalmologia, urologia
e cicatrizacio de feridas. > &' 141516

Recentemente, houve um aumento no uso do PRP em varias lesGes relacionadas ao esporte devido as
suas potenciais propriedades de cicatrizagdo nas injurias tendineas e ligamentares através do
recrutamento, proliferacio e diferenciacio celular. '* O plasma rico em plaquetas pode ainda ser utilizado
em feridas e nos ossos, possuindo também propriedades antimicrobianas que podem contribuir para a

prevencio de infecgdes.

Atualmente, existem varias formas diferentes para a produgao do plasma rico em plaquetas, sendo
importante distinguir entre plasma rico ou pobre em leucécitos. Dessa forma, o concentrado de
plaquetas pode ser classificado em PRP puro (P-PRP), no qual os leucécitos sao eliminados do preparado,
ou em PRP com leucécitos (L-PRP), o qual possui alta concentragio de leucécitos. ' '®

A classificagao proposta mais recentemente € a do pesquisador sueco David M. Dohan Ehrenfest (2008)
que se baseia no conteldo de leucécitos e fibrina de cada produto. Segundo este autor, existem quatro
categorias: o plasma rico em plaquetas puro (P-PRP), o plasma rico em plaquetas e leucécitos (L-PRP), a
fibrina rica em plaquetas pura (P-PRF) e a fibrina rica em plaquetas e leucécitos (L-PRF).

Estudos recentes tém favorecido o uso de leucocitos junto ao PRP, tanto pela sua agao benéfica na
cicatrizacao e desinfeccao de tecidos, quanto por estarem junto com as plaquetas nas camadas que se
formam apos a centrifugacao do sangue; visto que no processo de eliminagao dos leucocitos, pode ser
ocorrer diminuigdo no nimero de plaquetas concentradas durante a coleta. '’

De acordo com a Organizagao Mundial de Saide (OMS), as lesoes musculoesqueléticas sao a causa mais
comum de dor cronica e incapacidades fisicas, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo e
representando a maioria das lesdes relacionadas ao esporte. »°



A popularizacao das atividades esportivas trouxe um aumento significativo no nimero de lesoes
musculoesqueléticas, notadamente nos tendoes. Por outro lado, os avangos nos recursos e técnicas de
diagnostico por imagem (ultrassonografia e ressonancia magnética) tém fornecido informagoes até entao
desconhecidas sobre essas injurias aos médicos. °

A tendinopatia é uma patologia provocada por utilizagao excessiva dos tendoes, estando em crescimento
tanto na populagao ativa em geral quanto nos jovens atletas. A palavra “tendinopatia” foi proposta para o
diagnéstico clinico de dor acompanhada por limitagao funcional e, algumas vezes, por edema no tendao.
Atualmente, tem sido uma das maiores queixas nos consultorios ortopédicos, correspondendo a cerca de

30% das consultas. Portanto, trata-se de uma condigio relativamente frequente e de dificil resolugio. '*2"

22,23

Atualmente a classificagao clinica e funcional para tendinopatia mais utilizada permanece sendo a proposta
por Blazina et al. (1973). Esta classificagdo possui quatro estagios: |) Dor apos atividade esportiva; 2) Dor
no inicio da atividade esportiva, desaparecendo com o aquecimento e, algumas vezes, reaparecendo no
momento de fadiga; 3) Dor em repouso e durante a atividade esportiva; 4) Ruptura tendinea. *'

Além disso, pode-se classificar de acordo com a cronologia dos estagios em aguda (entre 0 e 6 semanas
de duragao dos sintomas); sub-aguda (entre 6 e |2 semanas) e cronica (maior que 3 meses de duragao).
Dessa forma, o PRP tem sido utilizado para o tratamento da tendinopatia com o intuito de fornecer
mediadores humorais e celulares para induzir a cicatrizagao nas areas tendineas degeneradas. Deve-se
determinar, entretanto, o melhor momento para aplicagao do PRP apds uma injdria tendinea, ja que o
efeito das citocinas ¢ diferente dependendo da fase da lesao. *"*

O processo de tendinopatia € predominantemente caracterizado por hipercelularidade, hiperplasia
vascular e desorganizagao do colageno. O tratamento inicia-se com medidas nao intervencionistas, tais
como corregao de fatores biomecanicos, modificagoes das atividades didrias, alongamento, exercicios
proprioceptivos e medicagoes. No entanto, apesar dessas medidas terapéuticas, alguns casos necessitam
de opgdes adicionais de tratamento. *"

A tenotomia com agulha percutinea é um dos tipos de tratamentos alternativos. Ela consiste na
fenestragao repetitiva com uma agulha na area de tendinopatia, promovendo rotura da area tendinea
degenerada e induzindo o sangramento local. Este, por sua vez, levara a formagao de um coagulo e a
liberagao de fatores de crescimento, convertendo assim, uma lesao cronica em uma injuria aguda com
grande potencial para cicatrizagao. Alguns autores sugerem este tipo de manejo em casos de tendinopatia
refratérias.

Outro tratamento promissor para tendinopatia recalcitrante € a injecao de plasma rico em plaqueta
(PRP). Teoricamente, as plaquetas contidas no PRP, apés serem colocadas numa area de tendinopatia,
liberariam uma grande quantidade de fatores de crescimento, estimulando a cicatrizagao. Um estudo
realizado entre 2007 e 2009 por Finnoff e colaboradores sugeriu que este tratamento € seguro e eficaz
para pacientes com tendinopatia cronica refrataria em localizagoes variadas. Além disso, eles avaliaram a
area estudada com exame ultrassonografico apds o procedimento e perceberam melhora na ecotextura
tendinea, reducao da neovascularizagao e da espessura do tendao. Os incovenientes deste estudo é que
tratava-se de uma analise retrospectiva, sem grupo controle e sem padronizagio da intensidade de
tendinopatia avaliada. *

Algumas classes de medicamentos interferem no processo inato de cicatrizagao, sendo considerados
agentes que predispoem a ruptura tendinea. Os glicocorticoides e as fluoroquinolonas sao dois tipos de
drogas que, segundo alguns autores, encontram-se nesse grupo. Eles atuam afetando de forma adversa a



viabilidade dos tendcitos, os primeiros induzindo envelhecimento e os segundos promovendo a morte
celular. '®

O PRP exerce efeitos mitogénicos e quimiotaticos nos tendcitos, promovendo aceleragao e aumento da
cicatrizagao dos tendodes clinicamente. Alguns autores relatam efeito protetor do PRP contra danos
tendineos provocados por medicamentos, pelo menos in vitro. No entanto, o mecanismo exato pelo qual
o PRP resguarda os tendcitos ainda nio esta esclarecido. '

As injegoes locais de esteroides apresentam alto risco de danos tendineos, mas que pode ser facilmente
combinada com co-inje¢ao de PRP no intuito de bloquear estes efeitos. Além disso, as fluoroquinolonas
sao medicagoes administradas de forma sistémica, mas onde o paciente possua uma injuria tendinea, o
tratamento simultaneo com injegao de PRP no local envolvido, promete ajudar na cicatrizagao e no
reparo do tendio. '

As lesdes musculares sao classificadas em diretas ou indiretas, dependendo do mecanismo do trauma. A
primeira é representada por laceragao e contusao, enquanto que a Ultima classe envolve distensao
muscular completa ou incompleta. * Além disso, as lesdes ligamentares, tendineas e musculares podem
ser divididas em agudas ou crénicas (secundérias a traumas repetitivos). **

O tratamento deve ser individualizado para a patologia e o diagndstico especificos, devendo ser
combinado com outras medidas, como protese ou fisioterapia. Injurias agudas envolvem rotura das fibras
de colageno, formagao de hematoma, com subsequente cicatrizagao através de inflamagao, proliferagao
celular, regeneragao, reparo e remodelamento tecidual. As lesGes cronicas sao comuns com o aumento
da idade e praticas esportivas, apesar de nao existir conhecimento suficiente sobre sua etiologia e
patogenia. No entanto, elas podem ser associadas a uso excessivo e/ou processos degenerativos
(tendinopatia, degeneracio mucéide). '°

Lesoes de partes moles incluindo traumas ligamentares, tendineos e musculares correspondem a cerca de
45% de todas as injirias musculoesqueléticas nos Estados Unidos. > 2 As lesdes tendineas sio
denominadas genericamente de tendinopatias. O espectro vai desde processos inflamatorios agudos, que
tendem a cronificar (tendinose). Se nao tratadas adequadamente, com a progressao do processo
degenerativo tendineo, seguem as roturas de espessura parcial, e chegando até as roturas de espessura e
extensao completas. Os tendoes lesados recuperam-se formando cicatriz, que pode afetar sua fungao e
aumentar o risco de novas injdrias. %

As lesoes musculares podem ser provocadas por contusoes secundarias a traumas diretos, estiramentos,
ou ocasionalmente, laceracdes. O local mais acometido é a transicio miotendinea. %’

O reparo tecidual nas injurias musculoesqueléticas geralmente ocorre de forma lenta e, algumas vezes,
resultando num processo cicatricial incompleto. O custo real dessas lesoes para a sociedade vai além de
gastos financeiros com a salde, envolvendo também perda de dias de trabalho. Nos atletas, o impacto na
vida e no trabalho é enorme e a recuperagao rapida e completa para retorno as competigoes € o objetivo
principal. ®

Assim como os tendoes, os ligamentos e os musculos cicatrizam seguindo uma série de fases sobrepostas.
¥ 0 processo de cicatrizagao das feridas é complexo, incluindo coagulagao, inflamagao, sintese de
substancia de matriz, angiogénese, fibroplasia, contracao da ferida e remodelagao. Dessa forma, existem
quatro fases distintas e sobrepostas: hemostasia, inflamagao, proliferagio e remodelamento. " *°

A hemostasia inicia-se no momento em que ocorre a ferida. Os eventos iniciais do processo de reparo
estdo, nos primeiros momentos, voltados para o tamponamento desses vasos. Quase concomitante ao



estimulo lesivo, e devido a influéncia nervosa (descargas adrenérgicas) e agao de mediadores oriundos da
desgranulagao de mastocitos, ocorre vasoconstrigdio como primeira resposta. A injuria vascular dispara
uma sequéncia de eventos, iniciando-se com a deposicao das plaquetas, prosseguindo com sua ativagao e
posterior recrutamento de novas plaquetas. Ocorre o inicio da cascata extrinseca da coagulagao que,
juntamente, com as vias do acido araquidonico, com a criagao de fatores de crescimento e algumas
citocinas vao agir de forma simultanea iniciando e mantendo as células envolvidas na fase inflamatoria.

Durante os primeiros dois dias de cicatrizagao das feridas, o processo inflamatério é iniciado pela
migracao de neutrdfilos, que sao responsaveis pela eliminagao e destruicao de bactérias. Em seguida, sao
atraidos para a ferida os linfocitos e os macréfagos (mondcitos), os quais secretam enzimas que debridam
a ferida, além de fatores de crescimento que estimulam os fibroblastos a produzir colageno e promover a
angiogénese. Este passo marca a transicao da fase inflamatoria para a etapa de reconstrugao tecidual (fase
proliferativa).

Aproximadamente dois a trés dias apos o inicio da ferida inicia-se a fase proliferativa, a qual é marcada
pela chegada dos fibroblastos. Eles migram a partir das margens da ferida ao final da fase inflamatoria.
Com o aumento do nimero de fibroblastos ativados para a produgao de colageno, a matriz extracelular
comega a ser substituida por um tecido conjuntivo mais forte e elastico, este processo é denominado
fibroplasia. E necessaria a ocorréncia em paralelo da formacio de novos vasos sanguineos (angiogénese).
Estes processos tem inicio apos o terceiro dia e a sintese de colageno comega entre o terceiro e o quinto
dias apos a ferida.

A fase de remodelagao segue a proliferativa, onde o tecido de granulagao é enriquecido por mais fibras de
colageno, passando a adquirir aparéncia de massa fibrotica caracteristica da cicatriz. Com a evolugao,
acentua-se a deposicao de colageno e a maioria das células desaparecem. O colageno passa a ser o maior
constituinte da matriz e o seu aumento correlaciona-se com o acréscimo de resisténcia e tragao, sendo o
mais importante parametro de cicatrizagao nas feridas cirdrgicas, sendo seguido pela epitelizagao e

finalizando o processo de remodelacao. Este processo ocorre lentamente levando meses ou mesmo anos.
1,9,30, 31, 32,33

O plasma rico em plaquetas , como ja mencionado anteriormente, € um concentrado de plaquetas
associado a fatores de crescimento, obtidos através da retirada e centrifugagao de uma amostra de sangue
do préprio paciente. >* '

Existem varios dispositivos para centrifugagao sanguinea, cada um deles diferindo nas etapas para
preparagao, mas todos com objetivos similares. Dessa forma, a literatura pesquisada apresenta métodos
diferentes para a preparagao (variagoes no volume de sangue colhido, nos sistemas de separagao das
plaquetas e nos agentes de ativagao), composicao (com ou sem leucécitos) e aplicagio do PRP (injegao,

gel, membrana de fibrina contendo PRP ou arcabougo poroso — scaffold — contendo PRP). > '" 12 14 151623
26, 32

Tradicionalmente, ocorre um processo de dupla centrifugagao, entretanto, muito kits de preparagao do
PRP disponiveis no mercado usam apenas uma centrifugagao para separar as células vermelhas da camada
leucocitaria e restante do soro. A camada leucocitdria contém pequeno volume de plasma com alta
concentragao de plaquetas e glébulos brancos. O restante do soro corresponde ao plasma pobre em
plaquetas e é descartado. Alguns autores mencionam a mudanga na morfologia das plaquetas, necessidade

de maior volume sanguineo e de tempo como desvantagem nos procedimentos com dupla centrifugagao.
5



Existem varios sistemas para aquisicao de plasma rico em plaquetas, citando-se: GPS (Biomet, Warsaw,
Ind.), PCCS (Implant Innovations, Inc., Palm Beach Gardens, Fla.), Symphony Il (DePuy, Warsaw, Ind.),
SmartPReP (Harvest Technologies Corp., Norwell, Mass.) e Magellan (Medtronic, Minneapolis, Minn.).
Todos eles realizam centrifugacao de pequeno volume sanguineo (45 a 60ml), no entanto, possuem
grandes diferengas nos passos empregados durante a realizagio deste procedimento (Figura I). *

Plasma pobre em
plaquetas

Plasmarico em plaquetas
(plaquetas e células
brancas do sangue)

Células vermelhas
do sangue

Figura 1 — Exemplo de dispositivo para obtencao do PRP e constituintes do plasma.
Taylor DW, Petrera M, Hendry M, Theodoropoulos JS. A systematic review of the use of platelet-rich plasma in
sports medicine as a new treatment for tendon and ligament injuries. Clin J Sport Med. 2011; 21(4):344-52.

Um dos métodos descritos com mais detalhamento na literatura é o sistema Biomet Biologics GPS lll, no
qual cerca de 30 a 60ml de sangue venoso ¢é retirado de forma asséptica da veia antecubital, utilizando-se
um cateter tipo “butterfly” / scalp com calibre de I8 ou 19 g, com a finalidade de evitar irritagio ou
trauma as plaquetas que se encontram em estagio de repouso. O sangue é entiao colocado em um
dispositivo aprovado pelo FDA (Food and Drugs Administration) e centrifugado por |5 minutos a 3.200
RPM (Figura 2). Dessa forma, ocorre a separagao do sangue nos seguintes componente: plasma pobre em
plaquetas (PPP), glébulos vermelhos e plasma rico em plaquetas (PRP). Em seguida, o PPP é extraido e
descartado do dispositivo. O PRP continua localizado em um espago hermeticamente fechado, entao o
dispositivo € agitado por trinta segundos para colocar as plaquetas em suspensao. Depois disso, o PRP é
retirado e, dependendo da quantidade de sangue retirada inicialmente, deveria haver cerca de 3 a 6 cc
(centimetro clbico) de PRP disponivel. ¢ '
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Figura 2 — Sistema Biomet Biologics GPS lll e centrifuga.
Sampson, S.; Gerhardt, M.; Mandelbaum, B. Platelet Rich Plasma Injection Grafts for Musculoskeletal
Injuries: A Review. Curr. Rev. Musculoskelet. Med.2008, 1:165-174.

A area de lesao é demarcada levando-se em consideracao o exame clinico e os dados dos exames de
imagem. Embora nao exista evidéncia cientifica de melhora de resultados em comparagao com o
procedimento realizado as cegas, parece mais seguro e confortavel a realizagao da injecao de PRP sob
condigoes estéreis e guiada por ultrassonografia (com transdutor de 6-13MHz). O procedimento guiado
por ultrassom permite a injegao do PRP exatamente no local da lesao, aparentemente aumentado a
efetividade do procedimento.

A administracao de anestésico local é variavel, dependendo de cada situagao e a dose recomendada é
cerca de | cc de lidocaina a 1% e | cc de marcaina a 0,25%. O paciente é observado em posi¢ao supina
por 15-20 minutos apos a aplicagao, sendo entao liberado para casa. Pode ocorrer minimo a moderado
desconforto no local da injegao até cerca de uma semana do procedimento. Os pacientes sao instruidos a
utilizarem gelo no local, além de elevarem o membro envolvido. Evita-se a administracio de anti-
inflamatorios nao esteroides no periodo pds-injegao precoce, indicando-se uso apenas de analgésico. * "'

No controle evolutivo, o ultrassom é extremamente Util por permitir a utilizagdo do Doppler para
observar areas de neovascularizagao, fator aparentemente Util para avaliagio do processo de reparagao
tecidual, que ocorre até a oitava semana. Assim, costuma-se realizar estudos ecograficos na quarta, oitava,
e se necessario, na décima segunda semanas apos a aplicagao do PRP. Habitualmente, a vascularizagao é
aumentada até a quarta semana, diminuindo na oitava semana e devendo estar ausente na décima segunda
semana, momento em que o paciente/ atleta ja pode ser liberado para retornar a pratica esportiva. & '"*

Em casos de aplicagdo em enxertos cirlrgicos ou intra-articulares, deve-se adicionar cloreto de cilcio e
trombina ao PRP com a finalidade de proporcionar um gel-matriz, para aumentar a aderéncia do PRP ao

sitio da lesio. &' 1% 1516



O uso do plasma rico em plaquetas vem crescendo nas aplicagoes ortopédicas, alguns estudos abordam
sua administragao para tratamento de patologias como: epicondilite lateral, reconstrugoes do ligamento
cruzado anterior, tendinopatia e roturas do tendao calcaneo, fasciite plantar, lesoes do manguito rotador
e tendinopatia patelar. Mais recentemente, esta em analise sua aplicagao em feridas cutaneas em pacientes
diabéticos, dificuldade na consolidagao &ssea apos fraturas, tendinopatias agudas, condropatia patelar,

doenca articular degenerativa (osteoartrite), injirias musculares e em discopatia degenerativa da coluna. >
56, 11,35

5.1. Fraturas osseas

O papel clinico do PRP em reparos osseos apos fratura/ procedimentos cirurgicos ortopédicos,
permanece controverso. O sucesso do PRP nao é unanime como adjuvante em enxertos osseos. Na
verdade, alguns autores dizem que ele pode promover ou inibir a formagao éssea, dependendo para isso

do tipo de PRP e da forma como é preparado. '"*

52.  Epicondilite

A epicondilite lateral é a enfermidade mais comumente diagnosticada no cotovelo, afetando cercade | a 3
% da populagao. A causa é desconhecida, mas especula-se que a lesao possa ocorrer na origem comum
dos tendoes extensores do punho e dos dedos no epicondilo lateral secundaria a uma combinagao de
sobrecarga mecanica com vascularizagio anormal. '"*'

Dessa forma, alguns autores passaram a pesquisar o uso de PRP nesta condigao clinica. Eles concluiram
que o plasma rico em plaquetas pode acelerar a fase de inflamagao inicial durante a reparagao tendinea.
No entanto, o tipo de PRP desempenha um papel importante nesse processo. A presenga de uma elevada
concentragao de leucocitos € um topico bem discutido ultimamente. Alguns estudos demonstram que
este fato seria interessante por criar uma resposta anti-bacteriana e ter uma maior capacidade na
debridagao do tecido tendineo desvitalizado, além de ajudar na cicatrizagao por conter fatores de
crescimento. '” %

O custo de tratamento é um fator importante a ser considerado. A administragao do PRP foi inicialmente
onerosa e nenhum plano de saide cobria sua aplicagado. Na Holanda, o tratamento com PRP custa
aproximadamente duas vezes mais que a terapia com corticosteroide e o procedimento cirurgico duas
vezes mais que a intervengao com PRP, podendo-se apreender que em curto prazo o PRP nao é custo-
efetivo em comparagao ao corticosteroide. No entanto, sabe-se que a inje¢ao intratendinea com
corticosteroides pode levar a mudangas permanentes na estrutura do tendao e, além disso, apos a sua
administragao o paciente pode sobrecarregar as atividades devido a uma melhora rapida e significativa na
dor. Dessa forma, em longo prazo, o tratamento com corticosteroide possui um alto indice de falha e
recorréncia. ' %

A aplicagao de corticosteroide mostra uma melhora rapida inicialmente e depois um declinio na sua
eficacia, enquanto que o uso do PRP evidencia uma evolugao progressiva. Assim, a injecao de
corticosteroide tem sido controversa no tratamento da epicondilite lateral. Alguns autores mostram que
em curto prazo e quando comparado com fisioterapia e tratamento conservador, a administragao de
corticosteroide possui um bom resultado, o qual nao persiste apds |2 semanas de seguimento, como ja

foi mencionado anteriormente. 73!



5.3. Ligamento Cruzado Anterior

O ligamento cruzado anterior (estabilizador primario contra a translagao anterior e rotagao do joelho)
também tem sido envolvido nos estudos com PRP. As plaquetas podem ser um potencial e promissor
tratamento adjuvante na reconstrucao deste ligamento. No entanto, ainda nao existem confirmagoes
clinicas consistentes até o momento. *

O remodelamento do enxerto tendineo, também chamado de ligamentizagao, € de suma importancia no
reparo do ligamento cruzado anterior porque melhora a funcionalidade e o sucesso da reconstrugao
ligamentar. Alguns estudos avaliaram a aplicagao do PRP no enxerto durante a cirurgia e sua relagio com
o processo de ligamentizagao, demonstrando através de anadlise histologica do enxerto ligamentar
melhores resultados no grupo que recebeu tratamento adjuvante com PRP. No entanto, deve-se
ressaltar que por motivos éticos, a analise histoldgica s pode ser realizada na periferia do enxerto
ligamentar, nio permitindo sua avaliagio na integra.

Alguns estudos relatam que a ocorréncia de lesoes ciclopes esta ligada a falta de maturidade do enxerto
ligamentar. Além disso, sabe-se que os enxertos ligamentares com remodelagao precoce, amadurecem
mais rapidamente, possuindo menor tendéncia a formagao de lesoes ciclopes. Com relagao a utilizagao do
PRP e o desenvolvimento desses tipos de lesao, nao houve associagao comprovada nos estudos avaliados.
Porém, existem sinais de maior rapidez na cicatrizagao e de retorno precoce as atividades normais apos
um procedimento cirlrgico de reconstrugao ligamentar com uso do PRP. **¥

54. Lesoes do Manguito Rotador

O plasma rico em plaquetas também tem sido utilizado em lesdoes do manguito rotador. As roturas
tendineas do manguito rotador sao uma das mais comuns enfermidades do ombro, com sua incidéncia
aumentando com a idade da populagao. Como os tendoes consomem pouca energia, sua cicatrizagao é
lenta apos uma injuria. O aumento na velocidade de cicatrizagao permite retorno precoce ao trabalho, as
atividades esportivas e didrias, tanto em atletas profissionais quanto na populagao em geral. Dessa forma,
o uso de PRP é sugerido para facilitar e acelerar a recuperagio tendinea do manguito apés lesio. **

5.5 Lesoes Osteocondrais

As lesoes osteocondrais do talus sao enfermidades relativamente incomuns, caracterizadas por injuria
cartilaginosa e ao osso subcondral. A etiologia pode ser explicada por lesoes traumaticas, isquémicas,
predisposi¢ao genética ou ossificagdo anormal. Existem varios tipos de tratamento que, para sua escolha,
vio depender do estagio da lesdo, o qual geralmente é determinado através de estudo tomografico. *’

Ferkel el al criaram uma classificagao tomografica que possui 4 graus: grau | caracterizada por lesoes
cisticas condrais/ subcondrais com paredes intactas; grau 2 lesoes cisticas condrais/ subcondrais
comunicando-se com o domus talar ou com fragmento parcialmente destacado; grau 3 lesoes
completamente destacadas com area de lucéncia na tomografia e grau 4 lesdes com fragmentos
destacados e deslocados. *°

As lesoes grau | e 2 podem ser tratadas com método conservador, incluindo imobilizagao, restrigao e
fisioterapia. A administragao de acido hialuronico e PRP tem sido empregadas como opgao no tratamento



conservador desses tipos de lesoes, atuando de forma a reduzir a dor, inflamagao e, ao mesmo tempo,
aumentando o conteudo liquido articular. ***

O PRP isoladamente atua normalizando a sintese de liquido sinovial e inibindo a degradagao do acido
hialurénico enddgeno. A injecao intra-articular de PRP isolado ou associado ao acido hialurénico pode ser
aplicada no tratamento de lesoes osteocondrais do talus sintomaticas ou como terapia adjuvante apos
procedimento cirlrgico no qual ocorre persisténcia dos sintomas. *

5.6. Osteoartrose/ Osteoartrite

Alguns autores tem relatado resultados promissores na aplicagio do PRP em tratamento de pacientes
com osteoartrite (OA). A osteoartrite € uma condigao cronica de degeneragao da cartilagem hialina,
promovendo dor intensa e aumentando a morbidade da populagao. Estudos tem demonstrado que o PRP
atua reduzindo o efeito inflamatério sobre os condrocitos de algumas citocinas (como inteleucina | B)
que possuem altas concentragoes em pacientes com osteoartrite. Além disso, estudos mais recentes,
demonstraram que o PRP possui maior e mais longa eficicia que injegcoes de acido hialurénico em
pacientes com condropatia avangada do joelho. >'"*

Alguns estudos experimentais com animais tem demonstrado que alguns mediadores (interleucina I,
oxido nitric e TNF-a) quando em contato com condroécitos sao capazes de perpetuar a apoptose,
culminando em osteoartrite. No entanto, a aplicagdo de PRP imediatamente apds eventos traumaticos,
pode reduzir a morte programada dos condrécitos.®

As pesquisas clinicas a respeito do uso de plasma rico em plaquetas nas injurias musculoesqueléticas estao
apenas comegando. No entanto, sabe-se que preocupagoes a respeito de reagoes imunoldgicas ou sobre
o perigo de transmissao de doengas sao eliminadas, visto que o plasma rico em plaquetas é preparado a
partir de sangue autélogo. ¢ > *

Existem poucos ensaios clinicos randomizados e controlados mostrando diferengas significativas na
eficacia e nos achados em exames de ressonancia magnética, em curto tempo, para o tratamento de
lesGes tendineas, musculares e/ ou ligamentares com plasma rico em plaquetas. '* >

Observa-se também a auséncia de estudos que abordem efeitos em longo prazo do uso de plasma rico
em plaquetas. Na verdade, alguns autores sugerem a possibilidade que em longo prazo, aplicagoes
repetidas de plasma rico em plaquetas possam causar fibrose muscular, calcificagao ou cicatriz em partes
moles. >4 %

Os riscos associados ao uso de PRP sao semelhantes aos de qualquer tratamento com inje¢ao percutanea,
incluindo sangramento, danos neurolégicos ou vasculares durante a pungao e infecgao. Nos casos em que
ocorre administragdo de trombina bovina pode ocorrer reagao alérgica, risco que pode ser eliminado
com a ativagio plaquetaria com cloreto de calcio ou com trombina endégena. > '

Nenhum dos estudos ja realizados documentou que o plasma rico em plaquetas tenha promovido
hiperplasia, carcinogénese ou crescimento tumoral apos a sua aplicagao. Dessa forma, os fatores de
crescimento nao sao considerados mutagénicos, agindo naturalmente através de regulagcao génica e de
mecanismos de controle do feedback para a cicatrizagio normal de feridas. Entdo, situagoes como
presenca de tumor, doenga metastatica, infecgoes ativas, contagem de plaquetas inferior a 105/ ul e de
hemoglobina menor que 10 g/dl, uso de anti-inflamatorios nao esteroides num periodo de 48 horas antes
do procedimento, injegao de corticosteroide um més antes ou uso de corticosteroide sistémico 2



semanas antes da aplicacio de PRP e tabagismo ativo sio consideradas contraindica¢des relativas. > ¢ '" '*

15,43

As contraindicagoes absolutas ao uso do PRP incluem sindrome de disfuncao plaquetaria,
trombocitopenia critica, instabilidade hemodinamica, septicemia, infeccao no local do procedimento,
gravidez, periodo de amamentagao ou quando o paciente nao esta disposto a aceitar os riscos do
procedimento. >'"*

Dessa forma, é importante analisar rigorosamente os critérios de inclusao e exclusao para os pacientes
que sao candidatos ao uso de plasma rico em plaquetas. Um passo importante e dificil é a escolha do tipo
adequado de lesao musculoesquelética que se beneficia do tratamento com plasma rico em plaquetas.
Deve-se levar em consideragao o local anatomico da lesao, em injurias tendineas, por exemplo, existem
trés zonas distintas que podem ser acometidas: jungao miotendinea, intratendinea e jungao
osteotendinosa e que se comportam de formas diferentes a aplicagio do plasma rico em plaquetas. »

Outros fatores que precisam ser padronizados para a aplicagao do plasma rico em plaquetas sao: volume
a ser injetado/ aplicado; tipo de plasma rico em plaquetas usado; utilizagao de agentes ativadores; técnica
de injecao; tempo para aplicagdo em relagao a lesao; numero de aplicagoes (Unica ou multiplas); intervalo
entre as aplicagoes (se multiplas) e o mais efetivo protocolo de reabilitagao depois do uso do plasma rico
em plaquetas. '* '*?>%

As informagoes disponiveis sugerem que o PRP pode ser utilizado de forma promissora, melhorando o
reparo e a cicatrizagao de injurias muasculo-ligamentares e tendineas, além das lesdes osteocondrais e da
osteoartrose. No entanto, o papel clinico no reparo 6sseo em fraturas permanece ainda controverso, ja
que, dependendo do tipo de PRP aplicado, pode ocorrer promogao ou inibicdo da formagao 6ssea.

CONCLUSAO

O plasma rico em plaquetas € um recurso terapéutico que vem sendo aplicado para o tratamento
de lesoes tendineas, musculares e ligamentares nos ultimos tempos. No entanto, ainda existe pouco
suporte cientifico abordando os reais beneficios e a seguranga da aplicagao de plasma rico em plaquetas
em lesoes musculoesqueléticas. Assim, ensaios clinicos randomizados prospectivos bem desenhados com
maior numero de pacientes sao necessarios para consolidagao da técnica.
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