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RESUMO

As plaquetas sao pequenos fragmentos citoplasmaticos anucleados, discoides, derivados de
megacariocitos da medula 6ssea. Possuem ossuem de 5 a 7 ym de didmetro e largura inferior a 3
pm. O objetivo do trabalho consiste em mostrar os pontos positivos e negativos do uso de plasma
rico em plaquetas em varias patologias musculo esquelético. O trabalho foi realizado a partir de um
levantamento da literatura junto as bases de pesquisa. Estes fragmentos contém no citoplasma
varias proteinas, ocitocinas e fatores bio ativos, os quais estdo envolvidos com a regulacdo dos
aspectos basicos da reparacéo tecidual, além da coagulacdo sanguinea. O PRP é obtido a partir de
sangue nao coagulado, pois as plaguetas fazem parte do coagulo, e nele elas ja foram ativadas e
degranularam. Inicialmente o PRP era obtido com a utilizacdo de maquinas de plasmaferese e
utilizava-se a trombina bovina para sua ativagdo. Porém, o interesse em facilitar sua obtencao e
diminuir os custos fez com que surgissem equipamentos automatizados e diversos protocolos,
inclusive com substitui¢éo da trombina bovina por trombina.
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ABSTRACT

Platelets are small cytoplasmic anucleated fragments, discoid derived from megakaryocytes in the
bone marrow. They have 5 to 7 mm in diameter and width less than 3 mM. The objective is to show
the positives and negatives of using platelet-rich plasma in various skeletal muscle disorders. The
study was conducted from a survey of the literature along with research bases. These fragments
contain several proteins in the cytoplasm, oxytocins and bio active factors, which are involved in the
regulation of basic aspects of tissue repair, in addition to blood clotting. The PRP is obtained from
non-coagulated blood platelets as part of the clot and there they have been activated and
degranularam. PRP was initially obtained using plasmapheresis machines and it was used for
bovine thrombin activation. However, the interest in facilitating their achievement and reduce costs
has spurred automated equipment and various protocols, including replacement of bovine thrombin
thrombin.
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INTRODUCAO
As plaquetas sdo pequenos fragmentos citoplasmaticos, anucleados, de
forma discoide encontrados na corrente sanguinea que se originam a partir dos
megacariocitos presentes na medula 6ssea. (HANDIN et al., 1995).
O Plasma Rico em Plaquetas (PRP) e um hemoderivado utilizado

terapeuticamente de facil obtencdo, com boa relacdo custo/beneficio para se obter



altas concentracdes de fatores de crescimento, melhorando a reparagdo e
regeneracao de tecidos. (NIKKOIIDAKIS; JANSES, 2008).

As plaguetas armazenam grande quantidade de fatores de crescimento, que
sdo peptideos sinalizadores responsaveis pela regulacdo do metabolismo celular.
Esta regulacdo ocorre pelas vias de sinalizacdo intracelular através da interacéo
com um organizado complexo de receptores de superficie celular. Isto resultara no
aumento da transcricdo dos fatores e producéo de proteinas que desencadeiam a
proliferacdo e diferenciacdo celular, além do aumento da producdo da matriz
extracelular (DAHLGREN et al., 2001) e estimulacdo ainda da anfigénese
facilitando o processo de reparacéo tecidual (BOSCH et al., 2010).

O objetivo do trabalho € mostrar os pontos positivos e negativos do uso de

plasma rico em plaquetas em varias patologias musculo esquelético.

DESENVOLVIMENTO
Plaquetas e fatores de crescimento

Os fatores de crescimento (FC) provenientes dos alfa-granulos plaguetarios
estimulam a quimiotaxia, proliferacédo e diferenciacao celular, sintese de colageno,
neovascularizacao e deposicao de matriz extracelular. (EVERTS et al., 2006).

De acordo com a literatura sédo descritos pelo menos sete FC derivados dos
alfa-granulos plaquetérios. Fator de crescimento de transformacdo beta (TGF-B),
Fator de Crescimento derivado de plaguetas (PDGF), Fator de Crescimento
semelhante a insulina | (IGF-1), Fator de Crescimento fibroblasto (FGF), Fator de
crescimento epidermal (EGF), Fator de Crescimento vascular endotelial (VEGF) e
Fator de Crescimento do tecido conjuntivo (CTGF). (CARMONA, 2006; MAIA,
2008; BARBOSA et al., 2008).

Esta interacdo resulta no aumento da transcricdo génica e consequente
producdo de proteinas que desencadeiam a proliferacdo e diferenciacao celular,
além do aumento da producdo da matriz extracelular e anfigénese, o que facilita

ainda mais o processo de reparacéo tecidual. (BARBOSA et al., 2008).



Métodos de preparacdo do PRP

De acordo com a literatura temos o método de aférese (automatico); o
método do buffy-coat (semi-automatico); e o método dos tubos (manual). As
caracteristicas mais importantes para a avaliacdo do método de preparacéo sao a
eficiéncia da concentracao de plaguetas, a reprodutibilidade e a esterilidade do
produto final. (RAMIREZ, 2006).

As principais diferencas operacionais entre sistemas sdo o volume de
sangue requerido e a manipulagdo técnica da amostra durante o processo de
centrifugacéo e/ou separacdo sanguinea. (FORTIER et al., 2009; McLELLAN).

Nos protocolos de centrifugacdo para obtencdo do PRP na primeira
centrifugacéo separa-se as células vermelhas (7 um de diametro) e brancas (7-15
um de diametro) das plaquetas (2 pm de diametro), devido a diferenca de
densidade. Na segunda ocorre a concentragéo das plaquetas, produzindo o PRP e
o plasma pobre em plaguetas (PPP). (VENDRUSCOLO et al.,2012)

Métodos manuais (tubo) sdo simples e baratos, mas exigem manipulacéo
asséptica rigorosa para evitar a contaminacao bacteriana (WEIBRICH et al., 2005).

Além disto, a chave do efeito regenerativo dos fatores de crescimento esta
associada com a utilizagao de “plaquetas vivas”. Sendo assim, as plaquetas devem
ser manipuladas com delicadeza durante a extragcdo venosa, preparacado e
administracdo do PRP. (MARX, 2004).

O mecanismo de agao ira comega quando forem liberados seus efeitos a
partir da interacdo com receptores localizados nas membranas plasmética das
plaguetas, uma vez ativadas essas plaguetas sdao morfologicamente modificadas e
desenvolvem pseuddpodes, que promovem a agregacao plaquetaria e posterior

degradacéao dos granulos plaquetarios. (EVERTS et al., 2006).

Utilizacdo do PRP em lesdes

O PRP pode ser utilizado a qualguer momento durante a evolugcédo da lesao,
além que o PRP é um excelente analgésico e anti-inflamatério para lesbes
tendineas, ligamentares e articulares na fase aguda, Porém existem limitacdes
tedricas que sugerem sua aplicacdo unicamente na fase proliferativa da leséo,
principalmente nas tendineas. (SCHNABEL et al., 2007).



O efeito regenerador do PRP nas lesdes tendineas e ligamentosas depende
de varios fatores, entre eles a concentracdo de plaquetas, o volume de PRP
utilizado, a extensdo, o tipo e fase da lesdo e a condicdo geral do animal.
(PIETRZAK; EPPLEY, 2005).

Numa lesdo aguda de tecidos moles deve ser determinada a janela de
tempo ideal para administrar o tratamento PRP, porque, como ja se referiu
anteriormente, os efeitos dos fator de crescimento podem ser variados nas
diferentes fases da reparacéo tecidual. (FOSTER et al., 2009).

Apbs a ocorréncia de uma leséo tendinea ou ligamentar, a sintese de fibras
de colageno tipo Ill aumenta de forma intensa, formando-se ligac6es cruzadas
interfibrilares irregulares entre elas, para a estabilizacdo precoce do tecido
neoformado. Enquanto persiste uma concentracao demasiado elevada de colageno
tipo Il no tecido reparado, a sintese de colageno tipo | vai aumentando de forma
gradual, podemos assim dizer que o PRP contribui para a producédo de um tecido
reparado com composicao e estrutura semelhante a do tecido normal (FOSTER et
al., 2009).

As lesbes musculares podem resultar de contusOes, laceracdes, e mais
importante, sobre tensdes. A reparacdo muscular ocorre de modo semelhante a
tendinosa, ou seja, em trés fases que se sobrepdem: inflamacéo, proliferacéo e
remodelacéo; sendo também reguladas por fator de crescimento e por interacdes
intercelulares. A reposicdo da rede vascular local e a regeneracdo de ramos
nervosos intramusculares integram o processo de reparagdo muscular, podendo
ambos ser melhorados com a aplicagdo de PRP. (WROBLEWSKI et al., 2010).

O PRP pode ser utilizado em tecido 6sseo onde ele presentemente, é
utilizado sobretudo em reconstrucdes 0sseas, eletivas e traumaticas (fratura, nao-
unido), sob a forma de um gel onde é adicionado um enxerto de 0Sso esponjoso,
ou uma matriz Ossea desmineralizada, para permitir a osteoconducao.
(WROBLEWSKI et al., 2010).

Em lesdes articulares como osteoartrite, que € uma doenca degenerativa
das articulacdes e do osso adjacente, que resulta da inflamagé&o articular. Durante
a osteoartrite, a IL-1 libertada no liquido sinovial promove a regulacdo de
metabolitos pro-inflamatoérios como a prostaglandina E2, o Oxido nitrico, as
metaloproteinases matriciais, dentre outros. O somatério destas substancias

traduz-se na manifestacdo de dor e efusédo articular em cavalos com doenca



articular. Os objetivos terapéuticos para esta doenca sédo diminuir a inflamacéao,
aliviar a dor, lubrificar a articulagdo e restaurar a homeostase articular, para
retardar a progressao da doenca. A administracdo local de PRP podera ter efeitos
analgésicos e anti-inflamatorios, e até induzir a remissdo dos processos
degenerativos, por interferir com a acdo das citocinas catabodlicas (IL-1)
(CARMONA et al., 2007).

A cicatrizacdo de lesbes cutaneas nas zonas abaixo do joelho ou do
curvilhdo pode constituir um grande problema, mesmo em equinos saudaveis. A
zona inferior dos membros encontra-se distante da circulacdo sanguinea central, o
que dificulta a sua irrigacdo, resultando num menor aporte de oxigénio aos tecidos,
numa menor temperatura dos membros e num desequilibrio local, o tratamentos
das feridas cutaneas cronicas em equinos sao dispendiosos e morosos porque por
vezes se limitam a ir fazendo a manutencao da leséo. constataram que a aplicacéo
de gel de PRP em feridas cronicas na zona distal dos membros equinos acelerou a
diferenciacéo epitelial, promoveu a producdo de uma MEC dérmica mais madura,
constituida por feixes de colageno mais organizados, e inibiu a resposta
inflamatoéria prolongada responsavel pela formacédo de tecido de granulagdo em
excesso. (CARTER et al., 2003)

CONSIDERACOES FINAIS
Verifica-se que a utilizacdo do PRP tem otimos resultados em lesdes
tendineas e ligamentar, porém a partir deste trabalho, optou-se pela ndo utilizacédo
em musculaturas, pois ao aplicar o PRP em musculatura acaba-se produzindo
tecido fibroso no local e desta forma, a musculatura acaba perdendo sua

movimentacao.
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