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Resumo
Justificativa  e  objetivos:  Injeções  intra-articulares  de  plasma  rico  em  plaquetas  têm  sido  usa-
das com  sucesso  para  tratar  os  sintomas  da  osteoartrite  de  joelho  em  pacientes  jovens.  Porém,
na maioria  desses  estudos,  os  joelhos  de  controle  e  teste  estavam  presentes  em  diferentes  paci-
entes, o  que  incorporou  uma  grande  quantidade  de  viés  aos  resultados.  Portanto,  o  projeto  do
presente estudo  incluiu  pacientes  com  osteoartrite  em  ambos  os  joelhos,  com  a  administração
de plasma  rico  em  plaquetas  em  um  dos  joelhos  e  de  solução  salina  normal  no  outro  joelho  do
mesmo paciente.
Métodos:  20  pacientes,  de  ambos  os  sexos,  com  idades  entre  30-65  anos  e  portadores  de  osteo-
artrite bilateral  de  joelho  (classificação  ASA  I  e  II)  foram  incluídos  no  estudo.  Os  pacientes  foram
randomizados  para  receber  plasma  rico  em  plaquetas  e  solução  salina  normal  em  um  dos  dois
joelhos. O  desfecho  primário  foram  os  escores  VAS  e  WOMAC  seis  meses  após  o  procedimento.
O desfecho  secundário  incluiu  alterações  na  rigidez  articular,  função  física  e  qualquere  feito
adverso observado  durante  o  curso  do  estudo.
Resultados:  O  escore  VAS  basal  para  o  joelho  que  recebeu  plasma  rico  em  plaquetas  foi
8,4 ±  0,88  e  melhorou  significativamente  para  4,85  ±  2,48  (p  <  0,001)  após  seis  meses,
recebeu  solução  salina  normal  (p  =  0,017).  A  intensidade  da  dor
mbém  melhorou  de  14,5  ±  1,3  na  fase  basal  para  7,00  ±  4,24
)  nos  joelhos  que  receberam  plasma  rico  em  plaquetas,  enquanto
ativa  ocorreu  nos  joelhos  que  receberam  solução  salina  normal
comparado  ao  joelho  que  

avaliada com  o  WOMAC  ta
após seis  meses  (p  <  0,001
nenhuma  mudança  signific
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entre  a  fase  basal  e  após  seis  meses  (10,2  ±  1,2  a  10,05  ±  1,23).  Além  disso,  houve  uma
diminuição significativa  da  rigidez  e  melhora  da  atividade  física  nos  joelhos  que  receberam
plasma rico  em  plaquetas,  comparados  aos  joelhos  que  receberam  salina  normal.
Conclusão:  O  presente  estudo  identificou  uma  diminuição  significativa  da  dor  e  da  rigidez  e  uma
melhora das  funções  físicas  da  articulação  do  joelho  com  a  injeção  intra-articular  de  plasma
rico em  plaquetas,  comparada  à  solução  salina  normal.
© 2019  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Publicado  por  Elsevier  Editora  Ltda.  Este é  um
artigo Open  Access  sob  uma  licença  CC  BY-NC-ND  (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

KEYWORDS
Osteoarthritis  knee;
Platelet  rich  plasma;
WOMAC  score

Effectiveness  of  platelet  rich  plasma  in  pain  management  of  osteoarthritis  knee:
double  blind,  randomized  comparative  study

Abstract
Background:  Intra-articular  injections  of  platelet-rich  plasma  to  treat  symptoms  of  knee  oste-
oarthritis have  been  successfully  used  in  young  patients.  However  in  most  of  these  studies  the
control and  test  knees  were  present  in  different  patients  thus  incorporating  a  large  amount  of
bias in  the  results.  Therefore,  the  present  study  was  designed  in  which  patients  with  bilateral
osteoarthritis  knee  were  included  and  platelet-rich  plasma  was  administered  in  one  knee  and
normal saline  in  another  knee  of  same  patient.
Methods:  20  patients  aged  30-65  years  with  bilateral  osteoarthritis  knees  (ASA  class  I  and  II)
of either  gender  were  included  in  the  study.  Patients  were  randomized  to  receive  platelet-rich
plasma and  normal  saline  in  one  of  the  two  knees.  The  primary  outcome  was  VAS  and  WOMAC
score at  6  months  after  procedure.  The  secondary  outcome  included  changes  in  joint  stiffness,
physical function,  any  adverse  effects  noted  during  the  course  of  study.
Results:  The  baseline  VAS  score  in  platelet-rich  plasma  knee  was  8.4  ±  0.88  which  improved
significantly  to  4.85  ±  2.48  (p  <  0.001)  at  6  months  as  compared  to  normal  saline  knee  (p  =  0.017).
The WOMAC  pain  score  also  improved  from  baseline  (14.5  ±  1.3)  to  over  6  month  7.00  ±  4.24
(p <  0.001)  in  platelet-rich  plasma  knee  while  in  the  normal  saline  knee,  no  significant  change
occurred  from  baseline  to  six  months  (10.2  ±  1.2  to  10.05  ±  1.23).  There  was  also  significant
decrease  in  stiffness  and  improvement  of  physical  activity  in  the  platelet-rich  plasma  knee  as
compared  to  normal  saline  knee.
Conclusion:  The  present  study  showed  significant  decrease  in  pain  and  stiffness  and  improve-
ment of  physical  functions  of  knee  joint  with  intra-articular  platelet-rich  plasma  injection  as
compared  to  normal  saline.
© 2019  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Published  by  Elsevier  Editora  Ltda.  This  is  an
open access  article  under  the  CC  BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).
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ntrodução

 osteoartrite  (OA)  é  o  distúrbio  articular  crônico  mais
omum  e  afeta  negativamente  a  qualidade  de  vida  e  o  estado
uncional.1 A  quantidade  de  pessoas  afetadas  com  OA  sinto-
ática  de  joelhos  provavelmente  crescerá  com  o  aumento
a  taxa  de  obesidade  na  população  em  geral.2 Vários  méto-
os  são  usados  para  aliviar  a  dor  dos  pacientes  com  OA  de
oelho,  inclusive  medicamentos  e  suplementos  (AINEs,  glu-
osamina  e  sulfato  de  condritina),  injeções intra-articulares
glicocorticoides,  ácido  hialurônico),  agentes  físicos  (apare-
hos,  sapatos  e  palmilhas,  terapia  com  exercícios,  aplicação
e  frio  e  calor  etc.)  e  intervenção  cirúrgica.3---5 Como  a
steoartrite  altera  o  metabolismo  normal  e  diminui  o  ana-

olismo  das  articulações,  sabe-se  que  a  administração de
lasma  rico  em  plaquetas  (PRP)  com  grande  quantidade  de
atores  de  crescimento,  tais  como  fatores  de  crescimento
e  hepatócitos  (Hepatocyte  Growth  Factors  ---  HGF),  fator
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e  crescimento  endotelial  vascular  (Vascular  Endothelial
rowth  Factor  ---  VEGF),  fator  de  crescimento  derivado  de
laquetas  (Platelet  Derived  Growth  Factor  ---  PDGF)  e  fator
e  transformação do  crescimento  (Transforming  Growth
actor  ---  TGF)  altera  a  fisiologia  da  OA.6

Nos  últimos  anos,  vários  estudos  encontraram  resulta-
os  positivos  para  o  PRP  em  osteoartrite  inicial  de  joelho.1

orém,  a  maioria  desses  estudos  apresentou  um  grau  de  viés
oderado  a  alto  em  seus  resultados.  Portanto,  planejamos

azer  este  estudo  que  incluiu  pacientes  com  OA  de  joelho
ilateral  (Graus  1  e  2),  nos  quais  o  PRP  foi  administrado  em
m  joelho  e  solução salina  normal  no  outro  joelho  do  mesmo
aciente.  O  mesmo  paciente  serviu  como  teste  e  controle.
sperava-se  que  tal  estudo  anulasse  um  grande  número  de

atores  de  confusão,  mantivesse  as  mesmas  características
a  linha  de  base  quanto  a  IMC,  altura,  peso,  estado  físico
SA  e,  portanto,  eliminasse  a  chance  de  viés  de  seleção e
iés  de  observação  nos  resultados.
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Plasma  rico  em  plaquetas  

Metodologia

Este  foi  um  estudo  comparativo  unicêntrico,  randômico
e  duplo  cego  feito  em  um  dos  centros  de  atendimento
terciário.  O  estudo  foi  feito  de  acordo  com  os  princípios  da
Declaração  de  Helsinque.  Obtivemos  a  aprovação  do  Comitê
de  Ética  do  instituto  e  os  termos  de  consentimento  livre
e  esclarecido  foram  assinados  por  todos  os  participantes.
Os  pacientes  foram  recrutados  na  clínica  de  dor  após
serem  encaminhados  pela  clínica  OPD  ortopédica  (Pgimer,
Chandigarh).

Critérios  de  inclusão  e  exclusão

Os  pacientes  entre  30---65  anos,  OA  de  joelho  bilateral  (ASA
I  e  II),  de  ambos  os  sexos,  com  história  de  dor  ou  inchaço no
joelho  >  4  meses  e  aqueles  com  achados  de  alterações  dege-
nerativas  da  articulação  em  testes  de  imagem  (radiografia
ou  tomografia)  sem  deformidade  significativa  (diagnosticada
pela  classificação  KLGrau  1  e  2)  foram  incluídos  no  estudo.

Os  pacientes  com  história  de  diabetes  melito,  em  uso  de
imunossupressores,  distúrbios  vasculares  do  colágeno,  cân-
cer  ou  doenças malignas  e  aqueles  com  infecção/ferida  ativa
no  joelho  foram  excluídos.  Também  excluímos  os  pacien-
tes  com  distúrbios  autoimunes  e  plaquetários  e  aqueles  em
tratamento  com  medicamentos  anticoagulantes  e  antipla-
quetários  10  dias  antes  da  injeção ou  uso  de  AINEs  dois  dias
antes  da  injeção ou  história  de  injeção de  corticosteroide  na
articulação  do  joelho  nos  últimos  três  meses  ou  uso  de  cor-
ticosteroides  sistêmicos  duas  semanas  antes  da  injeção de
PRP.  Além  disso,  os  pacientes  com  genu  valgum/varum  supe-
rior  a  20  graus  e  os  casos  positivos  para  vírus  da  imunodefici-
ência  humana/hepatite  B/hepatite  C  e  diagnóstico  laborato-
rial  de  vírus  transmissor  de  doença venérea  foram  excluídos.

Randomização  e ceguidade  dos  pacientes

Os  joelhos  dos  pacientes  foram  alocados  randomicamente
em  dois  grupos,  mediante  o  uso  de  uma  tabela  de  números
aleatórios  gerados  por  computador.  Os  números  aleatórios
foram  mantidos  em  envelopes  opacos,  numerados  sequen-
cialmente  e  cada  envelope  foi  aberto  imediatamente  antes
do  início  do  procedimento.  Os  joelhos  foram  designados  para
um  dos  dois  grupos:  o  joelho  que  recebeu  8  mL  de  plasma
rico  em  plaquetas  foi  denominado  Grupo  PRP  e  o  joelho
que  recebeu  8  mL  de  solução salina  normal  foi  denominado
Grupo  SN  (controle).

Houve  um  intervalo  de  30  minutos  entre  as  injeções nos
dois  joelhos.  Um  dos  pesquisadores  aplicou  todas  as  injeções
nos  joelhos.  O  paciente  e  os  pesquisadores  que  coletaram  os
dados  desconheciam  o  tratamento  recebido  por  cada  joelho.

Procedimento  intervencionista

O  paciente  foi  posicionado  em  decúbito  dorsal  e,  sob
condições  assépticas  e  auxílio  do  ultrassom,  8  mL  de  solução
salina  normal  ou  concentrado  de  plaquetas  foram  injetados
na  bolsa  suprapatelar,  via  abordagem  superolateral  com  uma

agulha  de  calibre  18G.  No  joelho  que  recebeu  PRP,  2  mL  de
CaCl2 (M/40)  foram  injetados  e,  no  outro  joelho,  placebo
foi  injetado.  Os  joelhos  foram  imobilizados  por  10  minu-
tos  após  a  injeção. Os  dados  coletados  por  um  observador
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ndependente  de  cada  joelho  incluíram  os  escores  iniciais
a  VAS  (Visual  Analog  Scale) e  do  WOMAC  (Western  Ontario
nd  McMaster  Universities  Osteoarthritis  Index  ---  WOMAC).

ointervenções  e  medicamentos  pós-intervenção

 paciente  permaneceu  em  decúbito  dorsal  por  duas
oras  e  monitorado  para  frequência  cardíaca  (FC),  pres-
ão  arterial  (PA),  saturação de  oxigênio  (SpO2)  e  quaisquer
ventos  adversos.  Todos  os  participantes  recebiam  trata-
ento  conservador  (medicamentos  adjuvantes:  AINEs  e/ou

m  programa  de  exercícios  terapêuticos)  antes  de  ingres-
ar  no  estudo  e  foram  instruídos  a  interromper  todos  os
edicamentos  para  dor  dois  dias  antes  da  injeção e  subse-
uentemente.  Os  participantes  que  apresentaram  melhoria
ubstancial  com  a intervenção  do  estudo  reduziram  ou  inter-
omperam  seus  medicamentos;  para  os  outros  pacientes,
s  dosagens  foram  aumentadas  ou  continuadas  nas  mes-
as  dosagens.  Acetaminofeno  (500  mg)  foi  recomendado

omo  analgesia  de  resgate  de  primeira  linha  e  tramadol
ral  como  analgesia  de  resgate  de  segunda  linha,  caso
ecessário.  Os  exercícios  e  o  comparecimento  ao  trabalho
ermaneceram.  Não  foram  oferecidos  outros  tratamentos
dicionais,  como  fisioterapia  (terapia  ultrassônica,  diater-
ia  por  micro-ondas,  calor  úmido)  ou  outras  intervenções

lém  da  intervenção  instituída  pelo  estudo.

esfechos  primários  e  secundários

efinimos  a  abordagem  como  ‘‘eficaz’’  quando  o  alívio  da
or  foi  ≥  50%  aos  valores  de  referência  (linha  de  base).

 desfecho  primário  do  estudo  foi  a  alteração  percentual
o  escore  VAS  seis  meses  após  o  procedimento.  Os  desfe-
hos  secundários  incluíram  alterações  nos  escores  WOMAC,
igidez  articular,  função  física  e  quaisquer  efeitos  adver-
os  observados  durante  o  curso  do  estudo.  A  natureza,  o
empo  de  início,  a  duração, a  gravidade  e  a  relação do  efeito
dverso  ao  tratamento  foram  registrados  em  cada  consulta.

companhamento

s  pacientes  foram  avaliados  no  dia  da  injeção e  após  duas
emanas,  um  mês  e  meio,  três  meses  e  seis  meses  por  um
bservador  em  caráter  cego  que  avaliou  a  intensidade  da  dor
om  VAS  e  WOMAC.  Qualquer  evento  adverso  relatado  pelo
aciente  durante  o  estudo  foi  registrado  em  cada  consulta
e  avaliação.

reparação  do  PRP

ornecido  pelo  Departamento  de  Medicina  Transfusional
Pgimer,  Chandigarh),  o  plasma  rico  em  plaquetas  necessário
ara  a  injeção foi  preparado  no  dia  do  procedimento  inter-
encionista.  Cerca  de  50---60  mL  de  sangue  foram  coletados
a  veia  antecubital  do  paciente,  com  precauções  assépti-
as  para  evitar  irritações  e  traumas  às  plaquetas  que  se
ncontram  em  repouso.  O  sangue  foi  coletado  em  uma  bolsa
e  sangue  (Terumo  Penpol  Ltd.,  Thiruvanthapuram,  Kerala,

ndia)  com  citrato  fosfato  dextrose  adenina-1  (CPDA-1)  como
olução  conservante  anticoagulante.  Essas  bolsas  de  sangue
ontinham  49  mL  de  anticoagulante  e  também  uma  bolsa
atélite  vazia  conectada  à  bolsa  principal  por  um  selador
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Triagem de 50 pacientes 
para elegibilidade

25 preencheram os critérios de inclusão; 
5 não deram consentimento

20 pacientes selecionados

Escores VAS e WOMACEscores VAS e WOMAC

Linha de baseLinha de base

Logo após a injeçãoLogo após a injeção

2 semanas2 semanas

1 mês e meio1 mês e meio

3 meses3 meses

6 meses6 meses

Joelhos PRP Joelhos NS

Joelhos foram randomizados
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Figura  1  Fluxograma  dos  pacientes  des

nterno.  Antes  de  coletar  o  sangue  do  paciente,  40  mL  de
DPA-1  foram  desviados  da  bolsa  principal  para  a  bolsa
atélite  e  o  tubo  de  conexão  foi  selado  com  um  selador
e  tubo  portátil  (Terumo  Penpol  Ltd.,  Thiruvanthapuram,
erala,  Índia).  Assim,  a  bolsa  principal  na  qual  o  sangue  do
aciente  foi  coletado  continha  9  mL  de  CDPA-1,  o  suficiente
ara  fornecer  anticoagulação para  50---60  mL  de  sangue  do
aciente.  O  sangue  total  foi  então  transferido  da  bolsa  de
angue  para  tubos  estéreis  (Tarsons,  Índia),  com  um  con-
unto  de  transfusão  de  sangue,  dentro  de  um  gabinete  de
iossegurança,  classe  IIA  (Bioair  Safe  flow  1.2,  Euroclone,
iziano,  Itália).  Esses  tubos  foram  então  centrifugados  por
5  minutos  a  1.300  rpm  em  uma  centrífuga  de  bancada.  O
angue  total  foi  separado  em  plasma  rico  em  plaquetas  (PRP)

 glóbulos  vermelhos  residuais  (hemácias)  com  o  revesti-
ento  Buffy.  Os  tubos  foram  então  novamente  colocados
entro  do  gabinete  de  biossegurança. O  PRP  foi  pipetado  e
ransferido  para  outro  tubo  estéril  e  novamente  submetido

 uma  segunda  centrifugação por  5  minutos  a  2.200  rpm  em

ma  centrífuga  de  bancada.  Subsequentemente,  o  plasma
obre  em  plaquetas  sobrenadante  foi  pipetado  dentro  do
abinete  de  biossegurança para  outro  tubo,  de  modo  a  dei-
ar  8---10  mL  juntamente  com  o  sedimento  de  plaquetas  no

O
a
â
a

tudo  (sem  perdas  no  acompanhamento).

undo.  O  sedimento  de  plaquetas  foi  então  ressuspenso  no
lasma  remanescente  como  o  PRP  final  e  recolhido  em  uma
eringa  estéril;  1  mL  de  cloreto  de  cálcio  (CaCl2)  (M/40)  para
ada  4  mL  de  PRP  final  também  foi  recolhido  em  uma  seringa
eparada  para  a  injeção com  o  PRP  final.  A contagem  de
laquetas  do  sangue  periférico  do  paciente  e  do  PRP  final
ambém  foi  feita  com  um  analisador  automático  de  hema-
ologia  (Orion  60,  Ocean  Medical  Technologies,  Nova  Délhi,
ndia).  A  contagem  média  de  plaquetas  alcançada  pelo  nosso
étodo  foi  de  310,14×103/mL,  e  a  quantidade  média  de
laquetas  injetadas  por  joelho  foi  de  238,56×10,7.  O  pro-
uto  é  do  tipo  4  B,  conforme  a  classificação  de  Mishra.7

nálise  estatística

s  dados  foram  expressos  em  média  ±  DP.  O  teste  Z  de
olmogorov-Smirnov  foi  usado  para  a  análise  dos  dados
uanto  à  normalidade.  Os  dados  demográficos  foram  ana-
isados  com  o  teste  t  de  Student  ou  o  teste  qui-quadrado.

s  dados  categóricos,  inclusive  o  desfecho  primário,  foram
nalisados  com  o  teste  qui-quadrado.  A  análise  de  vari-
ncia  de  medidas  repetidas  bidirecionais  foi  feita  para
nalisar  os  escores  VAS  e WOMAC  ao  longo  do  tempo.  Para
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Tabela  1  Características  demográficas  da  população
avaliada

Idade  (anos)  49,8  ±  9,42
Gênero  (%)  75%  mulheres;  25%  homens
Peso (kg)  67  ±  9,56
ASA 80%  ASA  I;  20%  ASA  2
Hemoglobina  (g.dL-1) 11,5  ±  1,26
Plaquetas  (+109.L-1) 227,25  ±  9,40
Leucócitos  totais  (.L-1) 5.130  ±  939

Resultado primário ao longo de um período de tempo
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Figura  2  Alteração  percentual  no  escore  VAS  em  relação  à
linha de  base.  VAS,  Visual.
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Valores expressos em média ± desvio-padrão ou porcentagem.

isso,  os  dados  foram  testados  quanto  à  normalidade,  homo-
geneidade  e  igualdade  de  covariância  com  o  teste  Z  de
Kolmogorov-Smirnov,  o  teste  de  Levene  e  o  teste  de  Box,  res-
pectivamente.  A  suposição  de  esfericidade  foi  testada  com
o  teste  de  Mauchly.  Caso  o  teste  de  Mauchly  fosse  significa-
tivo,  indicasse  violação da  suposição  de  esfericidade,  o  teste
de  Greenhouse-Geisser  seria  usado  com  ajuste  para  tempo
×  fator,  tempo  ×  interação  de  grupo  e  entre  os  efeitos  apre-
sentados  pelos  participantes  na  VAS  e  WOMAC.  Em  caso  de
significância,  a  análise  do  acompanhamento  foi  feita  com
correção  de  Bonferroni  para  múltiplas  comparações.  O  pro-
grama  estatístico  SPSS  versão  17.0  (SPSS  Inc.,  Chicago,  IL)
foi  usado  para  a  análise;  um  valor  de  p  <  0,05  foi  considerado
estatisticamente  significativo.

Cálculo  do  tamanho  da  amostra

A  estimativa  do  tamanho  de  nossa  amostra  para  o  estudo
teve  como  base  um  poder  estatístico  de  80%,  erro  alfa  de
0,05  e  expectativa  mínima  de  uma  redução de  50%  no  escore
VAS  do  grupo  de  tratamento  (diferença  do  desvio  padrão  =
2,5).  Com  o  uso  desses  parâmetros,  aproximadamente  10
pacientes  por  grupo  eram  necessários.

Resultados

Foram  triados  para  os  critérios  de  elegibilidade  40  pacientes
(fig.  1);  25  pacientes  preencheram  os  critérios  de  inclusão,
dos  quais  cinco  não  assinaram  o  termo  de  consentimento
para  o  procedimento.  Portanto,  20  pacientes  com  osteoar-
trite  inicial  em  ambos  os  joelhos  foram  selecionados  com
base  nos  critérios  de  inclusão  pré-definidos  após  assinar  os
termos  de  consentimento.  As  características  demográficas
da  população  estudada  são  apresentadas  na  tabela  1.

Parâmetros  de  dor  nos  scores  VAS  e  WOMAC

A  análise  entre  os  joelhos  revelou  que  os  escores  VAS  e
WOMAC  para  dor  foram  significativamente  mais  baixos  no
joelho  do  Grupo  PRP  do  que  no  joelho  do  Grupo  SN  nos
diferentes  intervalos  de  tempo,  exceto  na  linha  de  base
(tabela  2).  A  análise  intragrupo  durante  o  acompanhamento
também  revelou  uma  redução significativa  nos  escores  VAS
e  WOMAC  em  todos  os  intervalos  de  tempo,  comparada  aos

valores  na  linha  de  base  do  Grupo  PRP  (figs.  2  e  3).  Os  resulta-
dos  da  análise  de  variância  de  medidas  repetidas  revelaram
interação  entre  tempo  ×  fator  (p  <  0,001  para  ambos  VAS
e  WOMAC)  e  tempo  ×  grupo  (p  <  0,001  para  VAS  e  p  <

p
O
A
n

igura  3  Alteração  percentual  no  escore  WOMAC  (dor)  em
elação à  linha  de  base.

,001  para  WOMAC).  O  efeito  entre  os  joelhos  também  foi
ignificativo  (p  =  0,001  para  VAS  e  p  =  0,001  para  WOMAC).

nálise  das  tendências  de  rigidez  em  geral

 escore  WOMAC  para  rigidez  foi  analisado  em  dois  aspec-
os  (rigidez  matinal  e diurna).  Cada  aspecto  recebeu  uma
ontuação  entre  0  e  4  e  o  valor  de  cada  aspecto  foi  somado.

 resultado  foi  apresentado  como  escore  geral  de  8.  A  aná-
ise  entre  os  grupos  revelou  uma  redução significativa  na
igidez  do  joelho  que  recebeu  PRP  comparado  ao  joelho  que
ecebeu  SN  nos  diferentes  intervalos  de  tempo,  exceto  na
inha  de  base  (tabela  2  e  fig.  4).  Os  resultados  da  análise  de
ariância  de  medidas  repetidas  revelaram  tempo  ×  fator  (p

 0,001  para  rigidez  geral).

nálise  das  tendências  de  atividade  física  em  geral

 escore  WOMAC  para  dificuldade  na  atividade  física  diária
oi  analisado  em  seis  aspectos  (descer  escada,  subir  escada,
evantar  da  cadeira,  ficar  em  pé,  inclinar-se  para  o  chão  e
aminhar  em  superfície  plana).  Cada  aspecto  recebeu  uma

ontuação  entre  0  e  4  e  o  valor  de  cada  aspecto  foi  somado.

 resultado  foi  apresentado  como  escore  geral  de  24.
 análise  intergrupos  revelou  uma  diminuição  significativa
a  rigidez  do  joelho  que  recebeu  PRP  comparado  ao  joelho
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Tabela  2  Escores  VAS  e  WOMAC  em  diferentes  intervalos  de  tempo

Grupo  tratado  Acompanhamento  VAS  WOMAC
(Total)

WOMAC  (Dor)  WOMAC
(Rigidez)

WOMAC  (Atividade
física  diária)

Grupo  PRP Linha  de  base  8,40  ±  0,883  37,5  ±  3  14,15  ±  1,3  5,5  ±  0,8  17,7  ±  1,34
Logo após  injeção  8,30  ±  0,979  36,9  ±  3,1  13,75  ±  1,2  5,5  ±  0,9  17,7  ±  1,34

p =  0,157  p  =  0,008  p  =  1,00  p  =  1,00  p  =  1,00
2 semanas  7,10  ±  1,4  27,75  ±  27,75  10,65  ±  1,72  4,2  ±  0,6  12,9  ±  2,2

p =  0,005  p  <  0,001  p  =  0,005  p  =  0,00  p  =  0,00
1 mês  e  meio  5,95  ±  1,8  27,75  ±  4,75  10,60  ±  1,6  4,2  ±  0,8  12,9  ±  2,2

p =  0,001  p  <  0,001  p  =  0,005  p  =  0,00  p  =  0,00
3 meses 5,0  ±  2,3 18,0  ±  9,6 6,9  ±  3,68  2,7  ±  1,5  8,4  ±  4,5

p <  0,001 p  <  0,001 p  <  0,001 p  =  0,00 p  =  0,00
6 meses 4,85  ±  2,48 18,1  ±  11 7  ±  4,24 2,7  ±  1,5 8,4  ±  5,3

p <  0,001  p  <  0,001  p  <  0,001  p  =  0,00  p  =  0,00
Grupo SN Linha  de  base  7,15  ±  0,93  26,65  ±  2,9  10,2  ±  1,2  4,1  ±  0,45  12,3  ±  1,34

Logo após  injeção  7,2  ±  0,95  26,65  ±  2,9  10,25  ±  1,11  4,1  ±  0,45  12,3  ±  1,34
p =  0,317  p  =  1,00  p  =  1,00  p  =  1,00  p  =  1,00

2 semanas  7,15  ±  0,93  26,75  ±  2,9  10,35  ±  1,13  4,1  ±  0,45  12,3  ±  1,34
p =  1,00  p  =  0,157  p  =  0,157  p  =  1,00  p  =  1,00

1 mês  e  meio  7,15  ±  0,93  26,75  ±  2,9  10,35  ±  1,11  4,1  ±  0,45  12,3  ±  1,34
p =  1,00  p  =  0,157  p  =  0,157  p  =  1,00  p  =  1,00

3 meses  7,15  ±  0,93  26,65  ±  2,9  10,35  ±  1,11  4,1  ±  0,45  12,3  ±  1,34
p =  1,00  p  =  1,00  p  =  1,00  p  =  1,00  p  =  1,00

6 meses  5,7  ±  2,9  26,45  ±  2,9  10,05  ±  1,23  4,1  ±  0,45  12,3  ±  1,34
p =  0,017  p  =  0,046  p  =  0,046  p  =  1,00  p  =  1,00

Valores expressos em média ± desvio-padrão.
VAS, Visual Analogue Scale; WOMAC, Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index.
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ue  recebeu  SN  nos  diferentes  intervalos  de  tempo,  exceto
a  linha  de  base  (tabela  2  e  fig.  4).  Os  resultados  da  análise
e  variância  de  medidas  repetidas  revelaram  tempo  ×  fator
p  <  0,001  para  atividades  físicas  diárias)  (fig.  5).

nálise  da  mudança  de  tendência  no  escore  total

o WOMAC

s  escores  para  cada  aspecto  foram  somados  e  o  resul-
ado  foi  apresentado  como  escore  total  WOMAC  de  52

P
o
n

igura  5  Alteração  percentual  no  WOMAC  (atividade  física)
m relação  à  linha  de  base.

tabela  2).  No  Grupo  PRP  houve  redução gradual  do  escore
otal  WOMAC,  variou  de  1%  (imediatamente  após  a  injeção)

 25%  na  segunda  semana  e  persistiu  por  até  um  mês  e  meio.
ouve  uma  melhoria  adicional  no  terceiro  e  no  sexto  mês  de
proximadamente  51%.  No  Grupo  SN  houve  uma  redução de
0%  no  escore  total  no  fim  do  sexto  mês  (fig.  6).

ndice  de  satisfação
ara  o  joelho  que  recebeu  PRP,  70%  ficaram  satisfeitos  com
 tratamento,  10%  ficaram  parcialmente  satisfeitos  e  20%
ão  ficaram  satisfeitos.  Já  para  o  joelho  que  recebeu  SN,
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Figura  6  Alteração  percentual  no  escore  geral  do  WOMAC  em
relação à  linha  de  base.

apenas  10%  ficaram  satisfeitos  e  90%  insatisfeitos  (p  =  0,001)
(tabela  3).

Complicações

No  Grupo  PRP,  um  paciente  desenvolveu  grave  inflamação,
inchaço  e  rigidez  do  joelho  imediatamente  após  a  injeção,
o  que  persistiu  por  duas  semanas,  após  as  quais  a  dor  e  a
rigidez  melhoraram.  Nenhum  efeito  adverso  significativo  foi
observado  no  Grupo  SN.

Discussão

Este  é um  estudo  randômico,  duplo-cego  e  controlado,  no
qual  o  mesmo  paciente  serviu  como  teste  e  controle.  Seleci-
onamos  pacientes  com  osteoartrite  inicial  em  ambos  os  joe-
lhos,  nos  quais  injetamos  PRP  em  um  joelho  e  solução salina
normal  no  outro  joelho,  serviram  como  controle  fisiológico.
Até  onde  sabemos,  este  é  o  primeiro  estudo  do  tipo  no  qual
o  mesmo  paciente  foi  usado  como  grupo  controle  e  tam-
bém  como  grupo  de  estudo.  Isso  elimina  muitas  variáveis  de
confusão  relacionadas  à  percepção  individual  do  paciente.
Nosso  estudo  mostrou  redução do  escore  médio  de  dor
duas  semanas  após  a  injeção de  PRP  no  joelho.  O  alívio
da  dor  foi  de  24%  e  50%  na  segunda  semana  e  no  terceiro
mês,  respectivamente.  No  joelho  que  recebeu  SN,  nenhuma

s
g

c

Tabela  3  Comparação  do  índice  de  satisfação  do  paciente  com  o

n  =  20  

Satisfação  Insatisfeito  

Parcialmente  satisfeito  

Satisfeito 

Total 

Valores expressos em números absolutos ou porcentagem.
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elhoria  da  dor  foi  observada  na  escala  VAS  na  segunda
emana,  em  um  mês  e  meio  e  em  três  meses.  No  sexto  mês,

 redução da  dor  no  joelho  PRP  foi  de  49%,  em  comparação
om  apenas  21%  de  redução no  joelho  NS.

A  injeção intra-articular  de  PRP  autólogo  tem  sido
onsiderada  como  uma  das  opções  de  tratamento  em  joelho
om  OA.  A  maioria  dos  estudos  sobre  injeção autóloga  de
RP  tem  se  concentrado  na  redução da  dor  e  na  melhoria
a  qualidade  de  vida.  Patel  et  al.  fizeram  um  ensaio
línico  randômico  com  78  pacientes  com  OA  de  joelho.8 Os
acientes  foram  divididos  aleatoriamente  em  três  grupos.

 1◦ grupo  recebeu  uma  injeção única  de  PRP,  o  2◦ recebeu
uas  injeções de  PRP  com  três  semanas  de  intervalo  e  o
◦ recebeu  uma  única  injeção de  SN.  Os  desfechos  clínicos
oram  avaliados  com  o  questionário  WOMAC.  Uma  melhoria
statisticamente  significativa  foi  observada  em  todos  os
arâmetros  do  WOMAC  no  1◦ e  2◦ grupos  entre  a  segunda

 terceira  semanas  e  durou  até  o  fim  do  acompanhamento
e  seis  meses.  No  grupo  SN,  o  escore  médio  do  WOMAC  foi
nferior  ao  da  linha  de  base  até  o  fim  do  acompanhamento.

 estudo  também  mostrou  escores  VAS  semelhantes  nos
acientes  que  receberam  uma  ou  mais  injeções de  PRP.
ortanto,  usamos  apenas  injeção única  de  PRP  nos  joelhos
ratados.

Sampson  et  al.,  em  um  estudo-piloto  com  13  pacien-
es,  também  relataram  melhoria  da  dor  e  da  atividade
ísica  diária  com  injeção intra-articular  de  PRP,  usou-se  para
valiação  o  escore  KOOS  (Knee  Injury  and  Osteoarthritis
utcome  Scores).  Seu  estudo  não  tinha  um  grupo  controle.9

Wang  et  al.  também  relataram  melhoria  com  o  PRP
ntra-articular  nos  escores  VAS,  SF-36,  WOMAC  e  índice  de
equesne.  O  estudo  também  não  tinha  um  grupo  controle.10

ilardo  et  al.  relataram  efeitos  positivos  nos  escores  IKDC  e
AS  no  fim  do  estudo  com  acompanhamento  de  dois  anos.4

 estudo  também  não  tinha  um  grupo  controle.
O  PRP  também  foi  comparado  com  outras  modalidades

e  tratamento,  como  AH  e  TENS.  Sanchez  et  al.  fizeram
m  estudo  de  coorte  retrospectivo,  compararam  PRGF  intra-
articular  e  AH  e  relataram  melhoria  mais  acentuada  da  dor

 da  qualidade  de  vida  com  a  injeção de  PRGF.11 Porém,

eu  estudo  não  foi  randômico  e  faltou-lhe  a  ceguidade  dos
rupos  controle.

Kon  et  al.  compararam  a injeção intra-articular  de  PRP
om  ácido  hialurônico  (AH)  de  baixo  e alto  peso  molecular.12

 tratamento  recebido

Grupos

PRP  SN

Contagem  4  18
% intragrupo  20%  90%

Contagem  2  0
% intragrupo  10%  0%

Contagem  14  12
% intragrupo  70%  10%

Contagem  20  20
% intragrupo 100%  100%
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 avaliação  foi  feita  com  os  escores  IKDC  e  VAS.  Os  autores
ncontraram  melhores  resultados  com  a  injeção de  PRP
omparada  ao  AH.  No  entanto,  seu  estudo  não  conseguiu
sar  um  método  randômico  e  duplo-cego.  Nossa  técnica
e  preparação  do  PRP  foi  padronizada  pelo  nosso  Departa-
ento  de  Medicina  Transfusional  e  nenhum  filtro  comercial

oi  usado.  Conseguimos  obter  uma  concentração padro-
izada  de  plaquetas  sem  leucócitos  para  todos  os  casos
ue,  segundo  a  classificação  de  Mishra,7 eram  do  Tipo  4  B.

 número  de  plaquetas  injetadas  em  nossa  série  foi  em
édia  de  2,5  bilhões,  comparado  aos  6,5  milhões  usados
or  Kon  et  al.12 era  quase  400  vezes  maior.

Raeissadat  et  al.  avaliaram  questionários  WOMAC  e  SF-
6  nos  grupos  PRP  e  AH.  Os  autores  encontraram  melhores
esultados  com  PRP  aos  12  meses  de  acompanhamento.13

ngoorani  et  al.  fizeram  um  estudo  comparativo  entre  PRP
ntra-articular  e  TENS  mais  exercício  com  54  pacientes.
mbora  reduções  significativas  tenham  sido  encontradas  nos
scores  VAS  nos  dois  grupos  até  o  fim  do  estudo,  o  tempo
édio  do  Grupo  PRP  até  sentir  dor  intolerável  no  joelho
urante  a  caminhada  em  esteira  aumentou  significativa-
ente  em  relação à  linha  de  base.14 Jubert  et  al.  testaram  a

ficácia  da  injeção intra-articular  de  PRP  em  joelho  com  OA
m  estágio  avançado  (Grau  KL  3  e  4)  e  não  relataram  resul-
ados  estatisticamente  significativos  com  o  PRP  comparada

 injeção intra-articular  de  corticosteroide.15

A  literatura  contém  muitas  revisões  sistêmicas  e  meta-
álises  que  descrevem  a  eficácia  aprimorada  do  PRP  em
omparação  ao  ácido  hialurônico,  corticosteroides  e  solução
alina  normal.16---20 A  maioria  dos  ensaios  clínicos  randômi-
os  incluídos  nessas  revisões  sistêmicas  apresentou  um  grau
e  viés  moderado  a  alto.  Nosso  estudo  também  demons-
rou  resultados  semelhantes,  mas  como  o  paciente  atuou
omo  estudo  e  controle,  as  variáveis  de  confusão  relaciona-
as  ao  paciente  foram  removidas.  Contudo,  nosso  estudo
eve  ser  lido  à  luz  de  poucas  limitações  que  podem  ser
istas  como  benefício  para  os  pesquisadores  que  planejam
studos  semelhantes.  Em  nosso  estudo,  o  mesmo  paci-
nte  recebeu  tratamento  diferente  nos  dois  joelhos,  o  que
ornou  o  procedimento  complicado.  Embora  pudéssemos
valiar  a  dor  e  a  rigidez  com  o  WOMAC  separadamente  para
ada  joelho,  a  avaliação  da  atividade  física  de  cada  joe-
ho  separadamente  pode  ter  sido  afetada  pela  patologia
o  outro  joelho.  Além  disso,  a  duração de  nosso  acompa-
hamento  foi  de  seis  meses,  o  que  não  é  suficiente  para
valiar  adequadamente  uma  condição  crônica  como  a  OA
e  joelho.  Avaliamos  apenas  os  parâmetros  clínicos  com  o
istema  de  pontuação  WOMAC  e  VAS.  Nenhum  acompanha-
ento  radiográfico  foi  feito.  Nosso  estudo  incluiu  apenas

oelhos  com  OA  em  estágio  inicial  (Grau  KL  1  e  2).  Por-
anto,  os  resultados  não  podem  ser  aplicáveis  aos  Graus  KL

 e  4.
O  presente  estudo  mostrou  melhoria  significativa  da

or,  rigidez  e  funções  físicas  da  articulação  do  joelho  com
njeção  intra-articular  de  PRP  comparada  à  SN.  A  maior
orça  do  nosso  estudo  é  que  o  mesmo  paciente  serviu
omo  controle  e  também  como  tratamento.  Embora  um
aciente  tenha  desenvolvido  dor  e  inchaço inflamatório
pós  a  injeção de  PRP,  é  difícil  determinar  a  relação exata
ntre  a  ocorrência  de  complicações  e  a  administração de

RP.  Portanto,  recomendamos  a  administração criteriosa  de
RP  em  joelho  com  OA.
B.  Ghai  et  al.
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