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Conceito	
  básico	
  
O	
   PRP	
   (plasma	
   rico	
   em	
   plaquetas)	
   pode	
   ser	
  
entendido	
   como	
   uma	
   fracção	
   do	
   volume	
  
plasmáGco	
   de	
   sangue	
   autólogo	
   que	
   possui	
  
uma	
   concentração	
   em	
   plaquetas	
   superior	
   à	
  
que	
   se	
   verifica	
   no	
   sangue	
   total,	
   ou	
   mesmo	
  
superior	
  à	
  que	
  se	
  verifica	
  na	
  fracção	
  plasmáGca	
  
total.	
  	
  

Diferentes	
  designações	
  
	
  

PRP	
  –	
  platelets	
  rich	
  plasma	
  
PRGF	
  –	
  platelets	
  rich	
  growth	
  factors	
  

APRGF	
  –	
  autologous	
  plasma	
  rich	
  growth	
  factors	
  
PRFCA	
  –	
  Plasma	
  rico	
  factores	
  de	
  crescimento	
  autólogos	
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As	
   p laquetas	
   contêm	
   fac tores	
   de	
  
crescimento	
  que	
  desempenham	
  uma	
  função	
  
importante	
  no	
  processo	
  de	
  regeneração	
  dos	
  
tecidos	
  lesados.	
  
	
  
	
  
As	
  plaquetas	
  estão	
  implicadas	
  na	
  libertação	
  
de	
   proteínas	
   com	
   relevante	
   acSvidade	
  
biológica,	
   esSmulando	
   a	
   acSvidade	
  
macrofágica,	
   e	
   diferenciação	
   celular	
   de	
  
vários	
   Spos,	
   com	
   efeitos	
   no	
   processo	
   de	
  
cicatrização	
  e	
  na	
  remodelação	
  celular	
  
	
  

	
  em	
  suma:	
  
	
  

NA REGENERAÇÃO DOS TECIDOS LESADOS. 
 

Conceitos	
  básicos	
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São	
  poucos	
  os	
  ensaios	
  clínicos	
  controlados	
  que	
  atestam	
  a	
  eficácia	
  da	
  terapêuGca	
  com	
  PRP.	
  
	
  
A	
  amostras	
  reduzidas	
  obstaculizam	
  a	
  generalização	
  de	
  procedimentos.	
  
	
  
Inexistência	
  de	
  consensos	
  na	
  técnica,	
  numero	
  e	
  periodicidade	
  de	
  infiltrações,	
  	
  numero	
  de	
  
plaquetas	
  –	
  contagem	
  ou	
  concentração	
  acima	
  da	
  linha	
  de	
  base.	
  
	
  
Solução	
  terapêuGca	
  com	
  ou	
  sem	
  inclusão	
  de	
  leucócitos.	
  
	
  
Necessidade	
  de	
  aGvação	
  exógena.	
  	
  
	
  
Mais	
  recentemente	
  observa-­‐se	
  o	
  aparecimento	
  de	
  literatura	
  emergente	
  reportando	
  
bene[cios	
  da	
  terapêuGca	
  com	
  PRP	
  nas	
  tendinoses,	
  tendinites,	
  condropaGas,	
  roturas	
  
musculares	
  e	
  roturas	
  parciais	
  tendinosas	
  e	
  ligamentares.	
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LIMITAÇÕES 
 

ALGUMA FUNDAMENTAÇÃO 

PRGF treatments

>> INFILTRATIONS
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1ª	
  varíavel	
  a	
  considerar:	
  
Contagem	
  de	
  plaquetas	
  e	
  sua	
  concentração	
  no	
  sangue	
  periférico.	
  
2ª	
  variável	
  a	
  considerar:	
  
Concentração	
  acima	
  da	
  linha	
  de	
  base.	
  	
  	
  (2.5	
  a	
  3	
  vezes)	
  -­‐	
  baixa	
  ;	
  (5	
  a	
  9)	
  vezes	
  -­‐	
  elevada	
  	
  	
  
	
  
Valores	
  mais	
  elevados	
  não	
  se	
  traduzem	
  obrigatoriamente	
  por	
  melhores	
  resultados	
  clínicos.	
  	
  	
  	
  O	
  valor	
  
ideal	
  ainda	
  não	
  está	
  consensualmente	
  determinado.	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  
Para	
  Graziani	
  (2006)	
  a	
  concentração	
  ópGma	
  está	
  entre	
  as	
  2,5	
  e	
  3	
  vezes	
  a	
  linha	
  de	
  base.	
  Refere	
  que	
  
valores	
  acima	
  poderão	
  provocar	
  um	
  efeito	
  inibitório.	
  
	
  
NECESSIDADE:	
  Mais	
  invesGgação.	
  Não	
  há	
  consenso.	
  

LIMITAÇÕES 
ALGUMA FUNDAMENTAÇÃO 

São	
  poucos	
  os	
  ensaios	
  clínicos	
  controlados	
  que	
  atestam	
  	
  
a	
  eficácia	
  da	
  terapêuGca	
  com	
  PRP.	
  
	
  
A	
  amostras	
  reduzidas	
  obstaculizam	
  a	
  generalização	
  	
  
de	
  procedimentos.	
  
	
  
Inexistência	
  de	
  consensos	
  na	
  técnica,	
  numero	
  e	
  periodicidade	
  de	
  infiltrações,	
  	
  
numero	
  de	
  plaquetas	
  –	
  contagem	
  ou	
  concentração	
  acima	
  da	
  linha	
  de	
  base.	
  
	
  
Solução	
  terapêuGca	
  com	
  ou	
  sem	
  inclusão	
  de	
  leucócitos.	
  
	
  
Necessidade	
  de	
  aGvação	
  exógena.	
  	
  
	
  
Mais	
  recentemente	
  observa-­‐se	
  o	
  aparecimento	
  de	
  literatura	
  
emergente	
  reportando	
  bene[cios	
  da	
  terapêuGca	
  com	
  PRP	
  nas	
  tendinoses,	
  
tendinites,	
  condropaGas,	
  roturas	
  musculares	
  e	
  roturas	
  parciais	
  tendinosas	
  e	
  
ligamentares.	
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>> Dysregulated growth factor signalling may cause
the pathogenesis of many degenerative changes and
one way to drive these tissues back to homeostasis
is to manipulate cell signalling by infiltrating a highly
biocompatible Preparation Rich in Growth Factors.

LIMITAÇÕES 
ALGUMA FUNDAMENTAÇÃO 

PRP	
  	
  	
  que	
  inclui	
  leucócitos	
  possui	
  uma	
  acção	
  biológica	
  diferente.	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  

Nos	
  procedimentos	
  de	
  preparação	
  do	
  PRP,	
  podemos	
  ter:	
  
	
  

Solução	
  terapêuSca	
  injectável	
  
com	
  ou	
  sem	
  inclusão	
  de	
  leucócitos.	
  

SEPARAÇÃO	
  DO	
  SANGUE	
  TOTAL	
  EM	
  DOIS	
  
COMPONENTES.	
  COMPONENTE	
  CELULAR	
  E	
  

PLASMA,	
  ONDE	
  AS	
  PLAQUETAS	
  SE	
  
ENCONTRAM	
  EM	
  SUSPENSÃO.	
  	
  	
  	
  

SEPARAÇÃO	
  DO	
  SANGUE	
  TOTAL	
  EM	
  TRÊS	
  FRACÇÕES.	
  
	
  ERITROCITOS,	
  O	
  PLASMA	
  E	
  O	
  	
  BUFFY	
  COAT	
  	
  

	
  
O	
  	
  	
  BUFFY	
  	
  COAT	
  CONTÉM	
  LEUCÓCTIOS	
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PLASMA	
  
	
  local	
  onde	
  se	
  encontram	
  os	
  	
  

factores	
  de	
  crescimento	
  autólogos	
  em	
  suspensão	
  

SERIE	
  BRANCA	
  
ConsGtuída	
  pelos	
  leucocitos	
  

SERIE	
  VERMELHA	
  
ConsGtuída	
  pelos	
  eritrocitos	
  

SERIE	
  PLAQUETÁRIA	
  

Fracção	
  3	
  
	
  
Fracção	
  2	
  
	
  
Fracção	
  1	
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PREPARAÇÃO	
  DO	
  PLASMA	
  RICO	
  EM	
  FACTORES	
  DE	
  
CRESCIMENTO	
  AUTÓLOGOS	
  

OU	
  
PREPARAÇÃO	
  DO	
  PLASMA	
  RICO	
  EM	
  PLAQUETAS	
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Fracção	
  3	
  
	
  
Fracção	
  2	
  
	
  
Fracção	
  1	
  

COMO PODEMOS OBSERVAR NO GRÁFICO 
NA FRACÇÃO 1 TEMOS A MAIOR CONCENTRAÇÃO DE PLAQUETAS 

A CONCENTRAÇÃO NA FRACÇÃO 3 É NEGLIGENCIÁVEL 
NO TRATAMENTO APENAS UTILIZAREMOS AS FRACÇÕES MAIS RICAS 
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PREPARAÇÃO	
  DO	
  PLASMA	
  RICO	
  EM	
  FACTORES	
  DE	
  
CRESCIMENTO	
  AUTÓLOGOS	
  

OU	
  
PREPARAÇÃO	
  DO	
  PLASMA	
  RICO	
  EM	
  PLAQUETAS	
  

Fracção	
  3	
  
	
  
Fracção	
  2	
  
	
  
Fracção	
  1	
  

COMO PODEMOS OBSERVAR NO GRÁFICO 
NA FRACÇÃO 1 ENCONTRAMOS A MAIOR CONCENTRAÇÃO DE FCA* 

A CONCENTRAÇÃO NA FRACÇÃO 3 É NEGLIGENCIÁVEL 
NO TRATAMENTO APENAS UTILIZAREMOS AS FRACÇÕES MAIS RICAS 

 
 

* FCA – factores de cescimento autólogos	
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  exógena.	
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  observa-­‐se	
  o	
  aparecimento	
  de	
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  reportando	
  bene[cios	
  da	
  terapêuGca	
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  PRP	
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Limitações	
  e	
  algumas	
  fundamentações	
  

InflammaSon	
  and	
  upper	
  limit	
  of	
  beginning	
  of	
  maturaSon	
  and	
  remodeling,	
  as	
  well	
  as	
  its	
  ending:	
  
worldwidewounds.com	
  >	
  Figure	
  3	
  -­‐	
  The	
  Gme	
  relaGonship	
  between	
  the	
  different	
  processes	
  of	
  wound	
  healing.	
  by	
  Gregory	
  S	
  Schultz,	
  Glenn	
  Ladwig	
  and	
  Anneoe	
  Wysocki	
  -­‐	
  in	
  turn	
  
adapted	
  from	
  Asmussen	
  PD,	
  Sollner	
  B.	
  Mechanism	
  of	
  wound	
  healing.	
  In:	
  Wound	
  Care.	
  Tutorial	
  Medical	
  Series.	
  Stuogart:	
  Hippokrates	
  Verlag,	
  1993.	
  
Lower	
  limit	
  of	
  beginning	
  of	
  maturaSon	
  and	
  remodeling,	
  and	
  equivalent	
  limit	
  for	
  fibroplasia	
  and	
  granulaSon	
  Sssue	
  formaSon:	
  The	
  cellular,	
  biochemical,	
  and	
  mechanical	
  phases	
  of	
  
wound	
  healing.	
  Pollock,	
  Raphael	
  E.;	
  F.	
  Charles	
  Brunicardi;	
  Dana	
  Lynne	
  Andersen;	
  Billiar,	
  Timothy	
  R.;	
  Dunn,	
  David;	
  Hunter,	
  John	
  G.;	
  Maohews,	
  Jeffrey	
  J.	
  (2009).	
  Schwartz's	
  Principles	
  
of	
  Surgery,	
  Ninth	
  Edi>on.	
  McGraw-­‐Hill	
  Professional.	
  
VasoconstricSon	
  and	
  vasodilaSon:Stadelmann	
  W.K.,	
  Digenis	
  A.G.	
  and	
  Tobin	
  G.R.	
  (1998).	
  Physiology	
  and	
  healing	
  dynamics	
  of	
  chronic	
  cutaneous	
  wounds.	
  The	
  American	
  Journal	
  of	
  
Surgery	
  176	
  (2):	
  26S-­‐38S.	
  PMID	
  9777970	
  Hamilton,	
  Ont.	
  B.C.	
  Decker,	
  Inc.	
  Electronic	
  book	
  
Angiogenesis:Nguyen,	
  D.T.,	
  Orgill	
  D.P.,	
  Murphy	
  G.F.	
  (2009).	
  Chapter	
  4:	
  The	
  Pathophysiologic	
  Basis	
  for	
  Wound	
  Healing	
  and	
  Cutaneous	
  RegeneraGon.	
  Biomaterials	
  For	
  TreaGng	
  Skin	
  
Loss.	
  CRC	
  Press	
  (US)	
  &	
  Woodhead	
  Publishing	
  (UK/Europe),	
  Boca	
  Raton/Cambridge,	
  p.	
  25-­‐57.	
  (ISBN	
  978-­‐1-­‐4200-­‐9989-­‐9,	
  ISBN	
  978-­‐1-­‐84569-­‐363-­‐3)	
  
Polymorphonuclear	
  neutrophils	
  and	
  ending	
  of	
  fibroplasia	
  and	
  granulaSon	
  Sssue	
  formaSon:	
  
de	
  la	
  Torre	
  J.,	
  Sholar	
  A.	
  (2006).	
  Wound	
  healing:	
  Chronic	
  wounds.	
  Emedicine.com.	
  Accessed	
  January	
  20,	
  2008.	
  hop://www.emedicine.com/plasGc/topic477.htm	
  
Macrophages:	
  Expert	
  Reviews	
  in	
  Molecular	
  Medicine.	
  (2003).	
  The	
  phases	
  of	
  cutaneous	
  wound	
  healing.	
  5:	
  1.	
  Cambridge	
  University	
  Press.	
  Accessed	
  January	
  20,	
  2008.	
  
hop://www-­‐ermm.cbcu.cam.ac.uk/03005829a.pdf	
  
Upper	
  limit	
  of	
  beginning	
  of	
  fibroplasia	
  and	
  granulaSon	
  Sssue	
  formaSon	
  (collagen	
  deposiSon),	
  epithelializaSon	
  and	
  contracSon:	
  Romo	
  T.	
  and	
  Pearson	
  J.M.	
  2005.	
  Wound	
  Healing,	
  
Skin.	
  Emedicine.com.	
  Accessed	
  December	
  27,	
  2006.	
  
AddiSonal	
  note	
  on	
  contracSon:	
  Mulvaney	
  M.	
  and	
  Harrington	
  A.	
  1994.	
  Chapter	
  7:	
  Cutaneous	
  trauma	
  and	
  its	
  treatment.	
  In,	
  Textbook	
  of	
  Military	
  Medicine:	
  Military	
  Dermatology.	
  
Office	
  of	
  the	
  Surgeon	
  General,	
  Department	
  of	
  the	
  Army.	
  Virtual	
  Naval	
  Hospital	
  Project.	
  Accessed	
  through	
  web	
  archive	
  on	
  September	
  15,	
  2007.	
  
hop://web.archive.org/web/20031218072356/hop://www.vnh.org/MilitaryDerm/Ch7.pdf	
  
Percentage	
  of	
  normal	
  Sssue	
  strength:	
  Mercandey	
  M.,	
  Cohen	
  A.J.	
  (2005).	
  Wound	
  Healing:	
  Healing	
  and	
  Repair.	
  Emedicine.com.	
  Accessed	
  January	
  20,	
  2008.	
  
hop://www.emedicine.com/plasGc/topic411.htm	
  
	
  

TEMPOS	
  APROXIMADOS	
  PARA	
  AS	
  DIFERENTES	
  FASES	
  DE	
  REGENERAÇÃO	
  TISSULAR.	
  SEGUNDO	
  MIKAEL	
  HÄGGSTRÖM,	
  
SETEMBRO	
  DE	
  2010	
  -­‐	
  BASEADO	
  EM	
  VÁRIOS	
  ARTIGOS	
  SOBRE	
  ESTE	
  ASSUNTO	
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A	
  acumulação	
  de	
  fIbroblastos	
  no	
  local	
  da	
  infiltração	
  marca	
  o	
  início	
  da	
  fase	
  proliferaSva	
  
do	
   processo	
   regeneraSvo	
   que	
   pode	
   durar	
   várias	
   semanas,	
   de	
   acordo	
   com	
   o	
   Spo	
   de	
  
tecido.	
   Posteriormente	
   	
   ocorre	
   a	
   remodelação	
   da	
   matriz	
   de	
   colágenIo.	
   Esta	
   fase	
   de	
  
remodeling	
  leva	
  à	
  formação	
  de	
  tecido	
  definiSvo	
  e	
  pode	
  prolongar-­‐se	
  por	
  seis	
  meses.	
  A	
  
estabilidade	
   do	
   tecido	
   a	
   longo	
   prazo,	
   pressupõe	
   as	
   três	
   fases	
   referidas,	
   apesar	
   da	
  
melhoria	
  clínica	
  poder	
  ocorrer	
  bem	
  mais	
  cedo	
  (Tate	
  KS,	
  Crane	
  D.,2010).	
  

Tempos	
  aproximados	
  para	
  as	
  diferentes	
  fases	
  de	
  regeneração	
  Sssular,	
  os	
  intervalos	
  que	
  
exibem	
  variações	
  significaSvas	
  dependem	
  do	
  Spo	
  de	
  tecido	
  envolvido.	
   	
  Não	
  se	
  incluem	
  
aqui	
   as	
   lesões	
   crónicas.	
   (Segundo	
   Mikael	
   Häggström,	
   Setembro	
   de	
   2010,	
   en.wikipedia.org;	
  
commons.wikimedia.org	
  -­‐	
  baseado	
  em	
  vários	
  arBgos	
  sobre	
  este	
  assunto).	
  

FASES	
  DO	
  PROCESSO	
  REGENERATIVO	
  
	
  

INFLAMATÓRIA	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  PROLIFERATIVA	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  MATURAÇÃO	
  E	
  REMODELING	
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capacidade regenerativa do tecido. A lesão normalmente está associada à 

formação de tecido cicatricial e fibrose, sendo este fenômeno um resultado 

direto das interações inflamatórias do sistema imune e fibroblastos no sítio da 

injúria (Mescher & Neff, 2005). 

 

Figura 8 - Cinética da migração celular nas fases da lesão tecidual (Witte & Barbul, 1997) 

 

      Os macrófagos e neutrófilos possuem papel importante na injúria, pela sua 

atividade microbicida e fagocítica de modo a garantir não só a destruição de 

agentes infecciosos, mas promovendo a remoção de debris celulares que 

possam amplificar a inflamação e atrapalhar o processo de reparo do tecido. 

Entretanto, em modelos de lesão muscular já foi mostrado que neutrófilos 

podem promover dano muscular através da produção de moléculas citotóxicas 

e citolíticas (Tidball, 2005). Além da atividade fagocítica, os macrófagos 

secretam citocinas, fatores de crescimento e óxido nítrico (NO), agentes que 
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Figura 10 : Cinética da lesão muscular induzida por bupivacaína nas linhagens de 
camundongo  
Painel com fotomicrografias da lesão muscular corada por H-E em 4 (A, D), 8 (B, E) e 12 (C, F) 
dias após inoculação de bupivacaína nos camundongos C57BL6 (A, B, C) e BALB/c (D, E, F). 
Infiltrado inflamatório (seta), células musculares regenerando (setas largas). dpi (dias após 
inoculação)  
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Figura 10 : Cinética da lesão muscular induzida por bupivacaína nas linhagens de 
camundongo  
Painel com fotomicrografias da lesão muscular corada por H-E em 4 (A, D), 8 (B, E) e 12 (C, F) 
dias após inoculação de bupivacaína nos camundongos C57BL6 (A, B, C) e BALB/c (D, E, F). 
Infiltrado inflamatório (seta), células musculares regenerando (setas largas). dpi (dias após 
inoculação)  
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