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Resumo Objetivo Analisar a eficacia do uso de plasma rico em plaquetas, obtido do sangue
periférico e autélogo dos pacientes, na reducdo das queixas algicas e melhoria
funcional dos pacientes portadores de osteoartrite de joelhos, em comparacdo com
o tratamento padrdo com injecdo de corticosteroides de depdsito, como a
triancilonola.

Métodos Os pacientes foram acompanhados clinicamente na consulta pré-infiltra-
tiva, com avaliacdo quantitativa através das escalas Knee Society Score (KSS), Western
Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index (WOMAC), e Kellgren and
Lawrence. Além disso, os pacientes foram reavaliados com as mesmas escalas apés
1 més e 6 meses de intervencao com 2,5 mL de acetato de triancinolona ou 5mL de
plasma rico em plaquetas. O estudo foi feito em 50 pacientes portadores de
osteoartrite de joelhos atendidos no Centro de Especialidades Médicas, divididos
em amostras equivalentes randomizadas para cada terapia.

Resultados No presente estudo, verificaram-se reducdo dos valores em escalas
algicas, como a WOMAC, e elevacdo das pontuacoes em escalas funcionais, como a
KSS, evidenciadas em 180 dias ap6s o uso de plasma rico em plaquetas, uma terapia
feita a partir do sangue autélogo do paciente e com menos efeitos colaterais.
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Conclusao Embora ambas as terapias com plasma rico em plaquetas e corticoste-
roides tenham se mostrado eficazes na reducdo das queixas élgicas e na recuperacao
funcional, houve diferenca significativa entre as terapias aos 180 dias. De acordo com
os resultados obtidos, no tratamento da osteoartrite do joelho, o plasma rico em
plaquetas demonstrou efeitos mais duradouros em 180 dias.

Objectives The objective of the present study was to analyze the efficacy of platelet-
rich plasma, obtained from the peripheral and autologous blood of the patients, in the
reduction of pain complaints and functional improvement of osteoarthritis of the
knees, compared with the standard treatment with corticosteroid injection, such as
triamcinolone.

Methods The patients were followed up clinically at the preinfiltrative visit, with
quantitative evaluation using the Knee Society Score (KSS), the Western Ontario and
McMaster Universities Osteoarthritis Index (WOMAC) score, and the Kellgren and
Lawrence scales. In addition, they were re-evaluated with the same scales after 1 month
and 6 months of intervention with 2.5 mL of triamcinolone acetate or 5 mL of platelet-
rich plasma. The study was performed on 50 patients with knee osteoarthritis treated
at the Medical Specialty Center, divided into randomized equivalent samples for each
therapy.

Results The present study verified the reduction of pain scores, such as the WOMAC
score, and elevations of functional scales, such as the KSS, evidenced in 180 days when
using platelet- rich plasma, a therapy that uses the autologous blood of the patient and
has fewer side effects.

Conclusion Although both platelet-rich plasma and corticosteroid therapies have
been shown to be effective in the reduction of pain complaints and functional recovery,
there was a statistically significant difference between the therapies at 180 days.
According to the results obtained, platelet-rich plasma presented longer-lasting effects
within 180 days in the treatment of osteoarthritis.

vida, o bem-estar emocional do paciente (especialmente os
idosos) e o estado geral de saide’

A osteoartrite é a doenca articular mais comumente encon-
trada nas populagdes ocidentais e caracteriza-se por afetar
principalmente os quadris, joelhos, maos, e pés.L2 E respon-
savel pela incapacidade funcional progressiva e pela pre-
senca de diversos fatores etiol6gicos, como idade, obesidade,
e fatores ocupacionais e genéticos, contribuintes para seu
surgimento.3

Segundo estudos epidemiolégicos em todo o mundo, a
prevaléncia da osteoartrite é positivamente associada com o
aumento da idade e com o sexo feminino, numa proporgdo de
5,3 mulheres para cada 3,6 homens acometidos.*?

A perda da homeostasia entre a sintese e degradacdo da
matriz cartilaginosa constitui a base fisiopatolégica da osteoar-
trite.b Nesses pacientes, os condrdcitos e as células sinoviais
produzem niveis elevados de citocinas pré-inflamatérias, como
a IL-11 e o TNF-a, que, por sua vez, estimulam metaloprotei-
nases, outras interleucinas (IL-6, IL- 8), prostaglandina E2 e
6xido nitrico, também estimulado por estresse mecanico.’

A progressdo das lesoes condrais articulares seria a princi-
pal causa de dor noturna, rigidez, edema e comprometimento
da mobilidade articular, afeta negativamente a qualidade de
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Os joelhos sdo as grandes articulagcdes mais comumente
afetadas, resulta em sintomas incapacitantes que compro-
metem a qualidade de vida em aproximadamente 10% das
pessoas com mais de 55 anos, um quarto delas severamente
acometidas pela imobilidade.®°

Diversos medicamentos orais para alivio da dor estdo
disponiveis e sdo considerados eficazes nas fases precoces
da doenca. Entretanto, o tratamento sempre deve ser multi-
fatorial, uma vez que a prescri¢do farmacolégica isolada nao
é suficiente para o controle desejado da osteoartrite.'®

Os tratamentos através de procedimentos de infiltracdo
sdo normalmente reservados para pacientes com resposta
insatisfatéria aos regimes orais.'® Infiltragdes com &cido
hialurdnico foram usadas por décadas, porém seu uso tem
sido desencorajado devido ao alto risco de efeitos adversos e
beneficio irrelevante quando comparadas com as inje¢des
intra-articulares de corticosteroides.'-'> Dessa maneira, os
corticosteroides injetaveis sdo amplamente usados no trata-
mento sintomatico da osteoartrite de joelhos, entretanto a
sua eficicia parece ser limitada a um més.'?
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O uso de infiltado de plasma rico em plaquetas (PRP) é
considerado um tratamento regenerativo emergente para a
degeneracgdo causada pela osteoartrite, uma vez que a degra-
nulacdo de plaquetas leva a liberacdo de diversos fatores de
crescimento e citocinas que desempenham um papel crucial
na homeostasia articular.'® Assim, o uso de PRP deve pro-
mover a quimiotaxia celular, sintese de matriz e proliferacdo
da cartilagem.'*

Recentemente, PRP passou a ser usado para o tratamento
de osteoartrite de joelhos, entretanto as evidéncias clinicas
ainda ndo sdo claras devido a falta de estudos padronizados
quanto ao intervalo, volume e a frequéncia de infiltracao do
plasma.’>1®

O objetivo do presente estudo foi analisar a eficacia do uso
de PRP, obtido do sangue periférico e autélogo dos pacientes,
na redugdo das queixas algicas e melhoria funcional dos
pacientes portadores de osteoartrite de joelhos, em compara-
¢do com o tratamento padrdo com injecdo de corticosteroides
de depésito, como a triancilonola.

Material e Métodos

0 estudo é de carater randomizado, controlado, longitudinal,
duplo cego, comparativo, descritivo e analitico. Foi feito com
pacientes portadores de osteoartrite de joelhos atendidos no
Centro de Especialidades Médicas Unit (Unitmed). Os pacien-
tes foram organizados por randomizac¢do em bloco, cuja tinica
especifica¢do foi a quantidade equivalente entre os pacientes, e
designados para receber o tratamento com plasma rico em
plaquetas, compuseram o grupo intervengdo, ou receber inje-
¢do de corticosteroides, compuseram o grupo controle.

O namero de componentes da amostra foi estimulado
para que tenha intervalo de confianga de 95%, poder de 80% e
diferenca entre grupos de 20%; assim sendo, chegou-se a um
valor de 25 pessoas no grupo intervencdo e 25 no grupo
controle, totalizando 50 individuos. Para manter a caracte-
ristica de duplo cego, sangue periférico foi colhido de todos
0s pacientes.

Para obtencdo do PRP, foi usado o protocolo de dupla
centrifugagdo descrito inicialmente por Sonnleitner et al.'” e
validado por Messora et al.'® Nesse protocolo, foram coleta-
dos 15 ml de sangue periférico em tubos a vacuo de 5 ml com
citrato de sodio a 3,2%. Esse material foi enviado para
primeira centrifugacdo e a coluna superior foi entdo aspirada
e novamente centrifugada, obtiveram-se o plasma pobre em
plaqueta (PPP) e o botdo eritroplaquetario. Do volume
obtido, %5 do PPP foram descartados e o restante foi usado
para suspender o botdo eritroplaquetario, formou o PRP em
5ml para solugdo injetavel.

O corticosteroide usado foi o acetato de triancinolona
(Triancil, Apsen Farmacéutica, S3o Paulo, SP, Brasil). A iinfil-
tragdo foi feita com a administracdo intra-articular de 2,5 ml do
corticoide, na concentracdo de 20 mg/ml, sem agente diluidor.

Ambas as infiltra¢des foram feitas na regido intra-articu-
lar superolateral do joelho operado apés botdo anestésico
com 2ml de lidocaina a 2%, sem vasoconstritor. Ap6s a
injecdo, os pacientes permaneceram em dectbito dorsal
sem movimenta¢do do membro injetado por 5 minutos.

Freire et al.

Apbs conferir qual tratamento seria feito para o paciente, de
acordo com a lista de randomiza¢do em bloco previamente
gerada, um dos pesquisadores fez o envelopamento da seringa
com esparadrapo opaco. Essa seringa foi entdo entregue para o
médico responsavel pelas infiltragdes, manteve-se o0 mascara-
mento da intervengdo para o paciente e para o médico.

As variaveis analisadas em cada grupo foram as seguintes:
idade, género, idade média de diagnéstico, hipertensao, obesi-
dade, diabetes, e cirurgia ortopédica prévia emjoelho analisado.

Os critérios de inclusdo foram: idade entre 30 e 90 anos,
presenca de osteoartrite graus II a IV, segundo a escala de
Kellgreen e Lawrence,'® auséncia de demais doengas infla-
matorias reumaticas, auséncia de tratamento anterior com
corticoide 1V, injetavel ou oral nos wltimos 12 meses e
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido.

Os critérios de exclusdo foram: doenga que impossibilitasse
seguimento, perda de seguimento, uso de corticoide oral ou IV
durante o periodo de seguimento e hemoglobina menor do que
11g/dl, contagem de plaquetas menor do que 150.000/mm?>.

Para avaliar resposta terapéutica foram usados os questio-
narios Knee Society Score (KSS) e Western Ontario and McMaster
Universities Osteoarthritis Index (WOMAC), validados e padro-
nizados para a lingua portuguesa.’%2! O primeiro foi a versio
traduzida do KSS%, que consiste num questiondrio que
combina informacdes subjetivas e objetivas sobre o aspecto
funcional do paciente, como a habilidade de caminhar, subir e
descer escadas, e as caracteristicas associadas ao joelho, como
dor, estabilidade e arco de movimentagdo. O KSS avalia o
quadro clinico do paciente quanto a dor e ao grau de compro-
metimento da mobilidade e estabilidade em diversos planos.
Assim, quanto maior a pontuagdo no KSS, mais clinicamente
relevante foi a resposta terapéutica.?? O segundo questionario
foi 0 Womac, que contém 17 questdes em relacdo ao grau de
dificuldade para fazer atividades da vida diaria, a fim de avaliar
a funcionalidade do paciente, dor e rigidez. Quanto maior o
escore, pior a fungéo.21'23 Nesse questionario, foi usado como
critério de diferenga clinica relevante uma possivel reducdo de
16% do valor total do WOMAC, feita antes da intervengdo.?*

Os pacientes foram avaliados antes do procedimento, apds
1 més e ap6s 6 meses do ato infiltrativo com esses questio-
narios. A classificagio de Kellgren and Lawrence (KL)'° foi
usada em avaliacdo pré-infiltrativa por ortopedista e reuma-
tologista experiente.

Essas informagdes alimentaram um banco de dados cons-
truido no software SPSS for Windows, versao 21.0 (IBM Corp.,
Armonk, NY, EUA). As caracteristicas demograficas foram
apresentadas em frequéncias, percentuais e respectivos
intervalos de confianca de 95% (ICs95%) para as variaveis
categoricas e em média e desvio-padrdo ou mediana com
percentis 25 e 75 para as varidveis continuas.

A comparacdo entre médias foi feita através de métodos
paramétricos (testes t de Student e andlise de varidncia
[ANOVA]) ou ndo para- métricos (Kruskal-Wallis ou Mann-
Whitney) para variaveis continuas e x? (qui-quadrado) para
variaveis categéricas, conforme o tipo de distribuicdo assu-
mida pela varidvel. Para andlise dos fatores associados a
variavel desfecho, foram determinadas as prevaléncias com
suas respectivas razdes. Em seguida usou-se um modelo
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logistico para determinacdo das razdes de chances (odds ratio)
simples e ajustadas. Foi usado o teste de comparac¢do multipla
de Tukey para a avaliagdo entre as terapias nos periodos
selecionados.

O nivel de significancia estatistica considerado, para todos
os testes, foi p=0,05, em andlises univariadas. A pesquisa
assegura a confidencialidade e a privacidade dos profissio-
nais participantes, garante o ndo uso das informacdes do
questionario em prejuizo das pessoas envolvidas. O projeto
foi aprovado pelo comité de ética, seguiu as recomendagdes
orientadas.

Resultados

Os 2 grupos estudados apresentaram quantitativo seme-
lhante ap6s a distribuicdo randdmica, ficaram alocados 25
pacientes em cada um dos grupos. Ap6s a inclusio no estudo,
ndo houve perda de seguimento ou exclusdo de pacientes.

Na andlise demografica da populacdo estudada foi encon-
trada uma média de 64,15 (4+8,02) anos no grupo de pacientes
cuja terapéutica foi o PRP e de 60,21 (45,92) anos no grupo de
pacientes cuja terapéutica foi a infiltracdo com corticosteroides
(p=0,01). Dentre os individuos avaliados, a frequéncia
de pessoas do sexo feminino foi de 84% (n=42).

No presente estudo, 90% dos pacientes encontravam-se
entre o grau II e III da escala de KL, a distribui¢do entre os
grupos esta detalhada na tabela 1.

Com relacdo as comorbidades, pelos resultados encontra-
dos na tabela 2, pode-se dizer que ndo hd associacdo entre as
comorbidades e a terapia escolhida de acordo com a sele¢dao
dos grupos.

Tabela 1 Propor¢cdo de pacientes avaliados pela escala de
Kellgren e Lawrence de acordo com a terapia designada

Kellgren e Plasma rico em Corticosteroide
Lawrence plaquetas (%)

| — 1(4)

[ 10 (40) 10 (40)

I 11 (44) 14 (56)

v 4 (16) -

Tabela 2 Comorbidades entre os pacientes selecionados de
acordo com a terapia designada

Comorbidades PRP | Corticosteroide | Valor
(%) | (%) de p

Obesidade 76 88 0,46

Auséncia de obesidade | 24 12

Hipertensdo arterial 64 68 0,76

sistémica (HAS)

Auséncia de HAS 36 32

Diabetes 24 16 0,48

Auséncia de diabetes 76 84

Abreviacdo: PRP, plasma rico em plaquetas.
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Com relagdo a evolucdo da pontuagdo na escala de WOMAC
no periodo estudado, a média encontrada nos pacientes que
usaram corticosteroides variou de 63,93 (AT=0), 30,06 (AT
=30), e 47,36 (AT = 180) pontos. Comparativamente, as pon-
tuacdes que usaram a mesma escala em pacientes cuja tera-
péutica foi o PRP tiveram valores médios de 73,94 (AT=0),
21,96 (AT=30), e 32,8 (AT=180) pontos. Essa evolucdo da
queixa algica pode ser mais bem observada na figura 1.

Ja em relagdo ao KSS, os valores médios obtidos no grupo
de pacientes infiltrados com corticosteroides foram de 49,96
(AT=0),70,92 (AT =30),e 66,92 (AT = 180) pontos. No grupo
dos pacientes tratados com PRP foram encontrados os
seguintes valores: 42,44 (AT=0), 75,12 (AT=30), e 75,36
(AT =180) pontos. A evolucdo da funcionalidade dos pacien-
tes pode ser mais bem observada na figura 2.

De acordo com esses resultados, houve diferenca estatisti-
camente significativa com favorecimento da terapia com o PRP
em 180 dias em rela¢do as escalas WOMAC e KSS. Por outro
lado, ndo houve diferenca entre os grupos de estudo nos
primeiros 30 dias p6s-tratamento. Também como demons-
trado nasfiguras 1 e 2, tanto o grupo corticoide quanto o grupo
PRP evidenciaram melhoria significativa de acordo com as
escalas de WOMAC e KSS nos 30 dias e 180 dias pés-infiltracdo.

Dessa maneira, os resultados obtidos ao se usar a terapia
com PRP demonstrou-se mais duradoura, com recuperagao
funcional mais evidente e reducdo das queixas algicas.

Discussao

O tratamento da osteoartrite de joelhos se inicia com uma
conduta conservadora que envolve uma combinacdo de
analgésicos, anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs), e
fisioterapia. Conforme a complexidade do quadro ascende,
outros métodos terapéuticos tornam-se importantes, como o
uso de corticosteroides injetaveis, acido hialuroénico e, mais
recentemente, infiltragdo de PRP. Os pacientes que usam
AINEs e analgésicos apresentam melhor resposta terapéutica
do que os que usam placebo, embora revisdes de literatura
considerem que evidéncias dos Aines no tratamento de
osteoartrite de joelhos sdo limitadas a casos leves a mode-
rados.?> A fisioterapia, comumente aplicada em pacientes
portadores de osteoartrite de joelho, baseia-se na capacidade
de manutenc¢do de condicionamento fisico, flexibilidade e
fortalecimento do misculo quadriceps em auxilio ao trata-
mento medicamentoso.%® As injegGes sdo usadas como tera-
pias em pacientes ndo responsivos a medicacio oral."’

Inje¢des com acido hialurdnico foram usadas por décadas,
porém seu uso tem sido desencorajado devido ao alto risco
de efeitos adversos e beneficio irrelevante quando compa-
rado com as inje¢des intra-articulares de corticosteroides.
Além disso, o uso de acido hialurdnico ndo é subsidiado para
o tratamento de acordo com as recomendacgoes e diretrizes
mais atuais.'"?’ Dessa maneira, os corticosteroides injeta-
veis sdo amplamente usados no tratamento sintomatico da
osteoartrite de joelhos; entretanto, a sua eficacia parece ser
limitada a 1 més, e repeti¢des do procedimento podem ser
necessarias, o que pode ser feito até 3 vezes por ano na
mesma articulagdo.?
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Fig.1 Avaliacdo dasrespostas terapéuticas de acordo com a terapia com o questionario Western Ontario and MacMaster Universities Osteoarthritis
Index aplicado em 0, 30, e 180 dias. (#=p <0,05; **=p<0,01; *"=p<0,001).
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Fig. 2 Avaliacdo das respostas terapéuticas de acordo com a terapia com o questionario Knee Society Score aplicado em 0, 30, e 180 dias.

(#=p<0,05; **=p<0,01; **=p<0,001).

Dessa maneira, os dados encontrados no presente estudo
corroboram o fato de que o efeito terapéutico dos corticos-
teroides é mais curto (até 30 dias), enquanto o perfil de
melhora algica prolongou-se até 180 dias ap6s o uso de PRP.

O PRP é uma modalidade de tratamento em constante
evolugdo que tem ganhado importancia na ateng¢do primaria,
reabilitacio e medicina desportiva.'> PRP é uma solugio
concentrada de plaquetas preparada com sangue autélogo, o
que o torna um tratamento seguro para o uso clinico.'® Estudos
demonstraram que a administra¢do da inje¢do intra-articular
de PRP pode oferecer melhor qualidade de vida até mesmo
ap6s 1 ano de tratamento.'®?® O presente estudo avaliou que,
em comparagdo com os corticosteroides, valores mais signifi-
cativos quanto a melhoria clinica foram encontrados, especial-
mente em longo prazo da infiltracdo (180 dias). Ambos os
pacientes obtiveram melhoria do quadro algico e funcional em
30dias eem 180 dias, porém os pacientes em uso da infiltracao
com PRP obtiveram melhoria mais importante do quadro
algico em nameros absolutos. Além disso, houve uma discreta

reducdo da qualidade (5,6%) no grupo de pacientes que usou
corticosteroide intra-articular entre 30 e 180 dias, embora
tenha se mantido estatisticamente mais significante do que no
periodo pré-infiltrativo.

No presente estudo, verificamos a reducdo dos valores em
escalas algicas, como a WOMAC, e elevagdes das pontuacgdes
em escalas funcionais, como a KSS, mais evidentes em longo
prazo (180 dias) ao usarmos o PRP. Embora ambas as terapias
sejam eficazes e ndo haja significancia entre elas, os resulta-
dos sdo importantes para aplicabilidade dessa modalidade
terapéutica, uma vez que, por ser autélogo, emite menos
riscos de efeitos colaterais do que a infiltra¢do de corticoste-
roides com eficiéncia mais duradoura.

Segundo o estudo, 84% dos pacientes avaliados eram do
idosas do sexo feminino.

Diabetes, hipertensdo, cirurgias prévias, e obesidade tém
sido relacionados a uma maior incidéncia de osteoartrite.>?>3°
Em nosso estudo, 66% dos pacientes eram hipertensos e 82%
eram obesos, corroborando assim os achados da literatura;
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entretanto, apenas 20% dos pacientes eram diabéticos e 2%
haviam passado por cirurgias prévias.

Neste estudo, os fatores que elevam a incidéncia foram
homogéneos entre os grupos quanto a escolha terapéutica,
demonstraram fidedignidade da amostra e randomizagdo
prévia equivalente.

Conclusao

Os pacientes com artrose de joelho tratados tanto com
infiltracdo com corticoide quanto com PRP reduziram as
queixas algicas e aumentaram a sua funcionalidade nos
primeiros 30 e 180 dias p6s-tratamento.

No entanto, de acordo com os dados apresentados nesse
estudo, os indices de melhoria em longo prazo (com 180 dias)
foram mais significativos no grupo tratado com PRP.

Conflito de Interesses
Os autores declaram ndo haver conflito de interesses.
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