. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio — REASE

doi.org/10.51891/rease.v12i9.29784

TERAPIAS BIOLOGICAS NAS LESOES OSTEOARTICULARES:UMA REVISAO DE
LITERATURA BIOLOGICAL

THERAPIES IN OSTEOARTICULAR INJURIES: A LITERATURE REVIEW

TERAPIAS BIOLOGICAS EN LAS LESIONES OSTEOARTICULARES: UNA REVISION DE
LA LITERATURA

Pedro Ferreira Bastos!
Emilio Conceigédo de Siqueira?

RESUMO: As lesdes osteoarticulares constituem importante causa de dor, limitagdo funcional e
incapacidade, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo. Nos dltimos anos, terapias biolédgicas,
como o plasma rico em plaquetas (PRP) e as células-tronco mesenquimais (CTMs), tém despertado
interesse por seu potencial regenerativo e pela possibilidade de promover reparacio tecidual além do
controle sintomético. O objetivo desta revisio foi analisar as evidéncias cientificas disponiveis sobre a
eficicia, seguranga e aplicabilidade clinica dessas terapias nas principais doengas osteoarticulares. Foi
realizada uma revisdo de literatura narrativa, com busca de artigos publicados entre 2016 e 2026 nas bases
de dados PubMed e Biblioteca Virtual em Saide (BVS), utilizando os descritores "Osteoarthritis" e
"Biological Therapy". Os resultados demonstram que o PRP apresenta beneficios principalmente no
tratamento da osteoartrite do joelho e de algumas tendinopatias, enquanto as células-tronco mostram
potencial promissor na regeneracio de cartilagem, osso e tenddes. Entretanto, a heterogeneidade
metodoldgica dos estudos, a auséncia de protocolos padronizados e o curto tempo de acompanhamento
limitam conclusées definitivas. Conclui-se que ambas as terapias representam alternativas promissoras
na ortopedia moderna, embora sejam necessarios estudos multicéntricos de alta qualidade para definir
suas indicages clinicas e estabelecer protocolos padronizados
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ABSTRACT: Osteoarticular injuries represent an important cause of pain, functional limitation, and
disability, affecting millions of people worldwide. In recent years, biological therapies, such as platelet-
rich plasma (PRP) and mesenchymal stem cells (MSCs), have gained increasing interest due to their
regenerative potential and their ability to promote tissue repair beyond symptomatic control. The aim
of this review was to analyze the available scientific evidence regarding the efficacy, safety, and clinical
applicability of these therapies in the main osteoarticular diseases. A narrative literature review was
conducted, including articles published between 2016 and 2026 in the PubMed and Virtual Health
Library (BVS) databases, using the descriptors "Osteoarthritis” and "Biological Therapy". The results
demonstrate that PRP provides benefits mainly in the treatment of knee osteoarthritis and some
tendinopathies, while stem cells show promising potential in the regeneration of cartilage, bone, and
tendons. However, the methodological heterogeneity of studies, the lack of standardized protocols, and
short follow-up periods limit definitive conclusions. It is concluded that both therapies represent
promising alternatives in modern orthopedics, although high-quality multicenter studies are required
to define their clinical indications and establish standardized protocols.
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RESUMEN: Las lesiones osteoarticulares constituyen una importante causa de dolor, limitacién
funcional y discapacidad, afectando a millones de personas en todo el mundo. En los dltimos afios, las
terapias biolégicas, como el plasma rico en plaquetas (PRP) y las células madre mesenquimales (CMM),
han despertado un creciente interés debido a su potencial regenerativo y a la posibilidad de promover la
reparacion tisular més all4 del control sintomético. El objetivo de esta revisién fue analizar la evidencia
cientifica disponible sobre la eficacia, seguridad y aplicabilidad clinica de estas terapias en las principales
enfermedades osteoarticulares. Se realizé una revisién narrativa de la literatura, con biasqueda de
articulos publicados entre 2016 y 2026 en las bases de datos PubMed y Biblioteca Virtual en Salud (BVS),
utilizando los descriptores "Osteoarthritis” e "Biological Therapy". Los resultados demuestran que el
PRP presenta beneficios principalmente en el tratamiento de la osteoartritis de rodilla y algunas
tendinopatias, mientras que las células madre muestran un potencial prometedor en la regeneracién del
cartilago, hueso y tendones. Sin embargo, la heterogeneidad metodolégica de los estudios, la ausencia de
protocolos estandarizados y el corto periodo de seguimiento limitan conclusiones definitivas. Se
concluye que ambas terapias representan alternativas prometedoras en la ortopedia moderna, aunque
son necesarios estudios multicéntricos de alta calidad para definir sus indicaciones clinicas y establecer
protocolos estandarizados.

Palabras-clave: Plasma Rico en Plaquetas. Células Madre. Osteoartritis.
INTRODUCAO

Tradicionalmente, o tratamento das lesdes osteoarticulares baseia-se em medidas
conservadoras, incluindo analgesia, uso de anti-inflamatérios nio esteroidais, infiltraces
articulares, fisioterapia e modificacées do estilo de vida. Nos casos mais graves ou refratdrios
ao tratamento clinico, procedimentos cirdrgicos como reconstru¢des ligamentares, reparos
tendineos, microfraturas, osteotomias e artroplastias podem ser necessirios. Embora essas
abordagens possam proporcionar controle sintomético e recuperagio funcional, sua capacidade
de promover regeneracdo biolégica completa dos tecidos lesionados permanece limitada.

Nesse contexto, a medicina regenerativa tem despertado crescente interesse na ortopedia
por buscar estratégias capazes de modular processos inflamatérios e estimular mecanismos
endbgenos de reparacio tecidual. Entre as abordagens investigadas destacam-se o plasma rico
em plaquetas (PRP), as células-tronco mesenquimais (CTMs) e outros produtos biolégicos
derivados do sangue e de tecidos autdlogos. Estudos clinicos realizados nos dltimos anos
demonstraram resultados promissores dessas estratégias em diferentes condicSes
musculoesqueléticas, embora com diferencas importantes quanto a4 magnitude e a duragio dos
beneficios observados (SANCHEZ et al., 2019; LAMO-ESPINOSA et al., 2020; BAKOWSKI
et al., 2023).

O PRP consiste em um produto autélogo obtido a partir do sangue periférico,

caracterizado por uma concentracio de plaquetas superior 3 do sangue basal. As plaquetas
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armazenam diferentes mediadores biologicamente ativos, incluindo fatores de crescimento
envolvidos na proliferacdo celular, sintese de matriz extracelular e processos de reparacdo. A
aplicacdo intra-articular ou nos tecidos periarticulares tem sido investigada principalmente na
osteoartrite do joelho e em diferentes lesées musculoesqueléticas. Em estudo observacional
envolvendo pacientes com osteoartrite grave do joelho, Sdnchez et al. (2019) observaram
reducio da dor apds a combinacio de infiltragdes intradsseas e intra-articulares de PRP,
demonstrando potencial beneficio mesmo em pacientes com doenga avancada (SANCHEZ et
al., 2019).

As células-tronco mesenquimais constituem outra estratégia de interesse dentro da
medicina regenerativa. Essas células apresentam propriedades multipotentes e capacidade de
interacio com o microambiente tecidual por meio de mecanismos imunomoduladores e
parécrinos. Sua aplicacdo em doencas articulares tem sido investigada principalmente com o
objetivo de reduzir sintomas, modular processos inflamatérios e favorecer mecanismos
relacionados 4 preservacio ou reparacio da cartilagem. Em ensaio clinico multicéntrico
randomizado, Lamo-Espinosa et al. (2020) avaliaram a aplicacdo intra-articular de células-
tronco mesenquimais derivadas da medula éssea associadas ao PRP em pacientes com
osteoartrite do joelho, contribuindo para a investigagio clinica dessa abordagem combinada
(LAMO-ESPINOSA et al., 2020).

A resposta as terapias biolégicas pode variar de acordo com as caracteristicas da doenca
e da populagio estudada. Em estudo prospectivo com seguimento de dois anos, Bgkowski et al.
(2023) observaram que pacientes com osteoartrite do joelho em est4gio II apresentaram maior
probabilidade de beneficio apés injecdo intra-articular de tecido adiposo autélogo, sugerindo que
o estidgio da degeneracio articular pode influenciar os resultados terapéuticos (BAKOWSKI et
al., 2023). Esses achados reforcam a importincia da selecio adequada dos pacientes e da
consideracdo da gravidade da doenca na avaliacdo da efetividade das terapias regenerativas.

Apesar dos resultados promissores, a literatura apresenta importante heterogeneidade
quanto as caracteristicas dos produtos biolégicos utilizados. No caso do PRP, diferencas na
concentragio plaquetdria, presenca de leucécitos, método de preparagio, nimero de aplicacaes,
volume administrado e via de aplicagio podem influenciar a resposta clinica. Da mesma forma,
nas terapias celulares existem diferencas relacionadas a fonte das células, concentracio celular,
processamento e forma de administragdo. Essa variabilidade dificulta a comparacdo direta entre

os estudos e a defini¢do de protocolos terapéuticos uniformes.
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Além das diferencas metodolégicas, ainda existem limitacdes relacionadas ao
acompanhamento dos pacientes e a avaliagdo dos resultados. Parte dos estudos concentra-se em
desfechos clinicos, como dor e funcio articular, enquanto avalia¢Ges estruturais de longo prazo
permanecem menos frequentes. Dessa forma, a melhora sintomitica observada apés
determinadas interven¢des ndo necessariamente demonstra regeneracdo estrutural ou
modifica¢do da evolugdo natural da doenga.

Considerando a rdpida evolucio das terapias bioldgicas e o aumento da produgio
cientifica na 4rea, torna-se relevante analisar a literatura contemporinea de maneira
sistematizada, priorizando estudos clinicos e observacionais capazes de fornecer evidéncias
diretamente relacionadas a aplicacdo dessas intervencdes em seres humanos.

Diante desse cendrio, a presente revisdo integrativa teve como objetivo analisar as
evidéncias cientificas disponiveis acerca da utilizagdo do plasma rico em plaquetas e das células-
tronco mesenquimais no tratamento das principais lesdes osteoarticulares, considerando seus

resultados clinicos, seguranga, aplicabilidade e principais limitacées metodoldgicas.

METODOS

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, retrospectiva e transversal executado
por meio de uma revisio integrativa da literatura. As bases de dados utilizadas foram a National
Library of Medicine (PubMed) e a Biblioteca Virtual em Sadde (BVS). A busca pelos artigos
foi realizada considerando os descritores "Osteoarthritis” e "Biological Therapy" utilizando o
operador booleano “AND”. A revisio de literatura foi realizada seguindo as seguintes etapas:
estabelecimento do tema; definicdo dos pardmetros de elegibilidade; defini¢do dos critérios de
inclusio e exclusio; verificagio das publica¢des nas bases de dados; exame das informacdes
encontradas; anélise dos estudos encontrados e exposicdo dos resultados (Pereira, Shitsuka,
Parreira, & Shitsuka, 2018; Silva et al., 2018).

Foram incluidos artigos publicados entre janeiro de 2016 e junho de 2026, nos idiomas
inglés e espanhol, disponiveis em acesso livre e classificados como estudos clinicos controlados,
ensaios clinicos ou estudos observacionais. A delimitacio temporal de dez anos foi estabelecida
com o objetivo de contemplar evidéncias contemporineas sobre terapias biolégicas aplicadas as
doencas osteoarticulares, considerando a rdpida evolugio dessa 4drea e as modificagdes
observadas nos protocolos de utilizacdo do plasma rico em plaquetas e das células-tronco

mesenquimais.
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O ano de 2016 foi adotado como marco inicial por permitir a inclusdo de uma década de
producio cientifica recente, suficientemente ampla para acompanhar a evolugio das evidéncias
clinicas, sem ampliar a anélise para periodos nos quais as técnicas de preparacio, processamento
e aplicagio das terapias bioldgicas apresentavam maior heterogeneidade em relagio as
abordagens contemporineas. O intervalo também possibilitou a identificacio de estudos
clinicos relevantes que contribuiram para o desenvolvimento das aplica¢des terapéuticas do
PRP e das células-tronco na ortopedia.

O limite superior em junho de 2026 correspondeu ao periodo de realizacdo da busca
bibliogrifica, permitindo a inclusio das evidéncias mais recentes disponiveis no momento da
elaboracdo da revisdo. Dessa forma, o recorte temporal adotado nio correspondeu apenas a
selecdo arbitrdria dos “dltimos dez anos”, mas a estratégia de concentrar a anélise em evidéncias
clinicas contemporineas, considerando a evolugio dos protocolos terapéuticos e a necessidade
de atualizacio do conhecimento acerca da medicina regenerativa aplicada as lesdes

osteoarticulares.

RESULTADOS

A busca resultou em um total de 215 trabalhos. Foram encontrados 126 artigos na base de
dados PubMed e 89 artigos no BVS. Apés a aplicacdo dos critérios de inclusio e exclusdo foram
selecionados 4 artigos na base de dados PubMed e 12 artigos no BVS, conforme apresentado na

Figura 1.

Figura 1. Fluxograma de identificagio e sele¢do dos artigos selecionados nas bases de dados PubMed e BVS
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Fonte: Autores (2026)

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 9, set. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

Quadro 1. Caracterizacido dos artigos conforme autores, titulo, ano de publicacdo, tipo de estudo e principais

achados.

Autores Titulo Ano Tipo de estudo Principais achados

Wang C, Yao | Efficacy and safety of | 2025 Ensaio clinico PRP melhorou dor e fungio

B. platelet-rich plasma com perfil de seguranca
injections for the favoravel.
treatment of  knee
osteoarthritis

Wang F. Questionnaire on | 2025 Estudo Observacional A maioria dos pacientes
willingness and demonstrou interesse em
preference for biological terapias biolégicas.
treatment of  knee
osteoarthritis

Curtis Aetal. | Is there a role for | 2024 Ensaio clinico ACS melhorou dor e funcio;
autologous conditioned evidéncia moderada.
serum injections in
osteoarthritis?

LiY et al. Relative efficacy and | 2022 Ensaio clinico Alguns biolégicos mostraram
safety of anti- beneficio sintomético.
inflammatory biologic
agents for osteoarthritis

Segura- Musculoskeletal 2021 Estudo Observacional Alta frequéncia de

Charry JS et | disorders due to manifestagdes osteoarticulares

al. chikungunya virus crénicas.

Eckstein F et | Long-term  structural | 2021 Ensaio clinico Sprifermin aumentou

al. and symptomatic espessura da cartilagem.
effects of intra-articular
sprifermin

Godek Petal. | Evaluation of  the | 2020 Estudo Observacional Orthokine melhorou dor e
Effectiveness of funcdo. ]
Orthokine Therapy

Furtado RNV | Time Effect of Intra- | 2019 Ensaio clinico Corticosteroide promoveu

et al. articular Injection With melhora temporéria.
Triamcinolone
Hexacetonide

GarciaJR et al. | New horizons in | 2024 Ensaio clinico Resumo dos avangos em
cartilage repair reparo de cartilagem.

Mai Y et al. Combination therapy of | 2023 Ensaio clinico Protocolo para avaliar PRP +
PRP and hyaluronic AH.
acid

Bakowski P et | Autologous adipose | 2023 Estudo Observacional Melhores resultados em OA

al. tissue in knee OA grau II.

Chahla J, | Biological = Treatment | 2018 Ensaio clinico PRP e células-tronco sdo

Mandelbaum for Osteoarthritis of the promissores.

BR. Knee

Barreto A. Effect of decreased | 2017 Ensaio clinico Incubagdo altera perfil de
incubation time on citocinas.

ACS
Andia I, | Biological Therapies in | 2017 Estudo Observacional Fundamentos das terapias
Maffulli N. Regenerative Sports regenerativas.

Medicine

Sanchez M et | Treating Severe Knee | 2019 Estudo Observacional PRP intraésseo + intra-

al. Osteoarthritis with articular reduziu dor.
PRP

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 9, set. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

Lamo- MSC with PRP for knee | 2020 Ensaio clinico Células-tronco + PRP foram
Espinosa JM | osteoarthritis seguras e eficazes.
et al.

Fonte: Autores (2026)
DISCUSSAO

Os estudos incluidos nesta revisdo integrativa demonstram que as terapias biolégicas
vém sendo investigadas como estratégias complementares ou alternativas para diferentes
condi¢des osteoarticulares, com maior concentragio das evidéncias na osteoartrite do joelho. Os
resultados  observados nos estudos primédrios analisados sugerem  beneficios
predominantemente relacionados a reducdo da dor e 4 melhora funcional, embora a magnitude
desses efeitos varie conforme a intervencio utilizada, o estigio da doenga e as caracteristicas da
populacido estudada.

Em relacdo ao plasma rico em plaquetas, Sdnchez et al. (2019), em estudo observacional
envolvendo pacientes com osteoartrite grave do joelho, avaliaram a associagio de infiltragdes
intradsseas e intra-articulares de PRP e observaram redugio da dor durante o acompanhamento.
O resultado é relevante por envolver individuos com doenga avancada, nos quais as
possibilidades de resposta as intervencSes conservadoras tendem a ser mais limitadas.
Entretanto, por se tratar de estudo observacional, a auséncia de randomizacdo e de grupo
controle reduz a capacidade de estabelecer relacdo causal entre a intervengio e os resultados
observados (SANCHEZ et al., 2019).

As evidéncias envolvendo células-tronco mesenquimais também apresentam resultados
favordveis. Lamo-Espinosa et al. (2020), em ensaio clinico multicéntrico randomizado de fase
II, avaliaram a aplicacdo intra-articular de células-tronco mesenquimais derivadas da medula
dssea associadas ao PRP em pacientes com osteoartrite do joelho. O estudo contribuiu para
demonstrar a viabilidade clinica e o perfil de seguranca dessa abordagem, embora a
interpretacdo dos resultados deva considerar as caracteristicas especificas da populacdo estudada
e do protocolo utilizado (LAMO-ESPINOSA et al., 2020).

Em estudo retrospectivo envolvendo 1.000 casos, Godek et al. (2020) avaliaram a terapia
Orthokine e observaram melhora de parimetros relacionados a dor e 4 funcdo. O tamanho
amostral constitui um ponto favorivel do estudo; entretanto, seu delineamento retrospectivo e
a auséncia de randomizacdo constituem limitagdes importantes para a determinagio da eficicia

especifica da intervengdo. Dessa forma, seus resultados devem ser interpretados como evidéncia

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 9, set. 2026.
ISSN: 2675-3375




Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

observacional e ndio como demonstragio definitiva de superioridade terapéutica (GODEK et
al., 2020).

Bakowski et al. (2023), por meio de acompanhamento prospectivo de dois anos,
observaram que pacientes com osteoartrite do joelho em estigio II apresentaram maior
probabilidade de beneficio apds injecdo intra-articular de tecido adiposo autdlogo. Esse resultado
sugere que o grau de comprometimento articular pode influenciar a resposta as terapias
biolégicas, sendo possivel que pacientes em estigios menos avancados apresentem ambiente
tecidual mais favordvel aos mecanismos de reparacdo e modula¢do inflamatéria (BAKOW SKI
et al., 2023).

A comparacio entre os estudos evidencia, entretanto, importante heterogeneidade entre
as intervencgdes. Os trabalhos analisados utilizaram diferentes produtos biolégicos, vias de
administracio e caracteristicas populacionais. No caso do PRP, diferengas relacionadas a
preparagio do produto, concentracdo celular, composi¢io leucocitiria e nimero de aplicagdes
podem influenciar seus efeitos clinicos. Nas terapias celulares, a fonte das células e o protocolo
de processamento também constituem varidveis relevantes. Essa heterogeneidade dificulta a
comparacido direta entre os estudos e deve ser considerada na interpretagio dos resultados.

Outro aspecto importante refere-se a diferenca entre melhora clinica e modificagio
estrutural da doenga. Embora alguns estudos demonstrem redugio da dor e melhora funcional,
esses desfechos ndo necessariamente indicam regeneracio efetiva da cartilagem ou interrupgio
da progressio degenerativa. Nesse contexto, o estudo de Eckstein et al. (2021), que avaliou os
efeitos estruturais e sintomdticos da administragio intra-articular de sprifermin durante cinco
anos, demonstra a importincia do acompanhamento prolongado e da avalia¢do simultinea de
desfechos estruturais e clinicos na investigacio de terapias modificadoras da doenga
(ECKSTEIN et al., 2021).

A seguranca das intervencdes avaliadas também constitui aspecto relevante. Os estudos
clinicos e observacionais analisados ndo demonstraram ocorréncia elevada de eventos adversos
graves diretamente atribuiveis as terapias investigadas. Entretanto, o nimero de participantes
e o periodo de acompanhamento variaram entre os estudos, o que limita a capacidade de
identificar eventos adversos de baixa frequéncia e avaliar completamente a seguranca em longo
prazo.

As diferencas metodolégicas observadas também dificultam a defini¢do de uma

populacdo ideal para cada modalidade terapéutica. Os resultados de Bakowski et al. (2023), por
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exemplo, sugerem maior beneficio em pacientes com osteoartrite de estigio II, enquanto
Sénchez et al. (2019) identificaram melhora clinica mesmo em pacientes com doenga grave. Essa
aparente diferenca reforca que a resposta as terapias biolégicas provavelmente depende da
interacdo entre estdgio da doenga, caracteristicas individuais do paciente, produto utilizado e
protocolo de administrac3o.

Nesse sentido, a literatura analisada aponta para a necessidade de maior padronizagio
dos estudos, especialmente quanto i caracterizacdo dos produtos bioldgicos, selecio dos
pacientes, definicio dos protocolos de aplicagio e escolha dos desfechos. Estudos futuros
deverdo priorizar amostras maiores, grupos comparadores adequados e periodos de
acompanhamento capazes de diferenciar beneficios sintomditicos de possiveis alteraces

estruturais.

CONSIDERACOES FINAIS

As terapias bioldgicas representam uma importante 4rea de desenvolvimento dentro da
ortopedia regenerativa. A presente revisio integrativa identificou resultados clinicos
promissores relacionados principalmente 4 reducio da dor e & melhora funcional em diferentes
condi¢des osteoarticulares, especialmente na osteoartrite do joelho.

O PRP apresenta evidéncias clinicas relacionadas & melhora sintomética e funcional,
enquanto as células-tronco mesenquimais permanecem como estratégia de potencial
regenerativo e imunomodulador, ainda dependente de maior consolidacio das evidéncias
clinicas. A heterogeneidade dos protocolos, das popula¢des e dos desfechos limita comparacdes
diretas e impede a definicdo de ecomendacdes universais.

Dessa forma, embora as terapias biolégicas apresentem perspectivas relevantes, sua
utilizagdo deve ser baseada na evidéncia clinica disponivel e na sele¢io adequada dos pacientes.
Estudos multicéntricos, com maior nimero de participantes, protocolos padronizados e
seguimento prolongado, permanecem necesséirios para esclarecer sua efetividade, seguranca e

papel na pritica ortopédica.
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