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RESUMO

Este estudo explora o impacto das terapias biolégicas na regeneracgdo articular, com foco em
suas aplicagGes clinicas, eficacia e limitagdes. A pesquisa adota uma revisdao bibliografica
narrativa, analisando artigos publicados entre 2014 e 2024 em bases de dados cientificas
renomadas. As terapias bioldgicas, como plasma rico em plaquetas, células—-tronco
mesenquimais e acido hialurénico, tém demonstrado potencial na restauracdo de tecidos
articulares e no alivio de sintomas em condi¢cdes como osteoartrite e lesGes articulares. Os
achados indicam avangos significativos, mas também ressaltam desafios, como a
padroniza¢ao de protocolos e a variabilidade dos resultados entre estudos. Conclui-se que,
embora promissoras, as terapias biolégicas ainda demandam estudos adicionais para
consolidacdo de sua eficdcia e ampliacdo do uso clinico.

Palavras-chave: Terapias bioldgicas; Regeneracdo articular; Plasma rico em plaquetas;
Células-tronco mesenquimais; Acido hialurdnico.
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REGENERATIVE ORTHOPEDICS: THE ROLE OF BIOLOGICAL
THERAPIES IN JOINT RECONSTRUCTION

ABSTRACT

This study explores the impact of biological therapies on joint regeneration, focusing on their
clinical applications, efficacy and limitations. The research adopts a narrative bibliographic
review, analyzing articles published between 2014 and 2024 in renowned scientific databases.
Biological therapies, such as platelet-rich plasma, mesenchymal stem cells, and hyaluronic
acid, have demonstrated potential in restoring joint tissues and relieving symptoms in
conditions such as osteoarthritis and joint injuries. The findings indicate significant advances,
but also highlight challenges, such as the standardization of protocols and the variability of
results between studies. It is concluded that, although promising, biological therapies still
require additional studies to consolidate their effectiveness and expand clinical use.

Keywords: Biological therapies; Joint regeneration; Platelet-rich plasma; Mesenchymal stem
cells; Hyaluronic acid.
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INTRODUCAO

A ortopedia regenerativa é uma drea emergente que combina principios de
biologia e tecnologia para desenvolver tratamentos inovadores e menos invasivos no
manejo de lesdes articulares e dsseas. A demanda por terapias que promovam a
regeneracao tecidual, reduzam complica¢des e acelerem a recuperagao funcional tem
crescido exponencialmente, especialmente devido ao aumento da expectativa de vida e
a prevaléncia de doengas degenerativas, como a osteoartrite, que afeta cerca de 10%
da populacdo mundial acima de 60 anos (Pires et al., 2024). Além disso, lesdes esportivas
e acidentes, que frequentemente comprometem estruturas ligamentares e
cartilaginosas, tém intensificado a busca por abordagens que substituam ou
complementem os métodos tradicionais de tratamento, como a cirurgia reconstrutiva e
a artroplastia.

Nesse contexto, as terapias bioldgicas surgem como uma alternativa promissora
para a reconstrucao articular e a regeneracao de tecidos. Essas terapias incluem o uso
de células-tronco mesenquimais (CTMs), plasma rico em plaquetas (PRP) e fatores de
crescimento, que visam estimular o processo natural de reparagao tecidual (Rana e De
La Hoz Siegler, 2024). Estudos demonstram que as CTMs, por exemplo, tém o potencial
de se diferenciar em células cartilaginosas, dsseas e tendineas, além de secretarem
moléculas bioativas com propriedades anti-inflamatdrias e imunomoduladoras. Por
outro lado, o PRP, amplamente utilizado em lesdes musculoesqueléticas, promove a
liberacdo de fatores de crescimento que aceleram a regenerac¢ao tecidual e reduzem a
dor, particularmente em pacientes com osteoartrite de joelho (D’Souza et al, 2024).

A relevancia das terapias bioldgicas na ortopedia moderna se estende a sua
capacidade de minimizar a necessidade de intervengdes cirurgicas invasivas, reduzir o
tempo de reabilitacdo e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Contudo, apesar
dos avancos significativos, desafios importantes ainda limitam sua ampla aplicacao
clinica. Entre esses desafios, destacam-se a variabilidade nos protocolos de preparacao
e aplicacdo, a falta de padronizacdo em estudos clinicos e as questdes éticas e
financeiras relacionadas ao uso dessas terapias.

Este artigo tem como objetivo explorar as diferentes terapias bioldgicas
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utilizadas na ortopedia regenerativa, com foco em seus mecanismos de agao, beneficios
e limitagGes. Ao reunir e analisar criticamente as evidéncias cientificas disponiveis,
busca-se contribuir para o entendimento do papel dessas abordagens no manejo de
lesdes articulares e musculoesqueléticas, bem como destacar as perspectivas futuras

para o avancgo dessa drea.

METODOLOGIA

Este estudo foi realizado por meio de uma revisao narrativa da literatura, com o
objetivo de reunir e sintetizar o conhecimento disponivel sobre o papel das terapias
bioldgicas na ortopedia regenerativa, com foco na reconstrucdo e regeneragao articular.
A revisdo narrativa foi escolhida por permitir a andlise critica e integrada de temas
amplos, oferecendo uma visdo abrangente sobre as terapias bioldgicas. As buscas foram
realizadas nas bases de dados cientificas PubMed, Scopus e Web of Science, utilizando
combinagdes de palavras—-chave, como "ortopedia regenerativa", "terapias bioldgicas",
"células-tronco", "plasma rico em plaquetas", "regeneracdo articular" e "fatores de
crescimento", associadas a operadores booleanos (“AND” e “OR”) para refinar os
resultados.

Foram incluidos artigos publicados nos ultimos 10 anos (2014-2024), estudos
originais, revisdes sistematicas e meta—-analises relacionados ao uso de terapias
biolégicas na ortopedia, escritos em inglés, portugués ou espanhol, e revisados por
pares, que apresentassem dados sobre eficacia, seguranca, aplica¢cdes clinicas e
limitagcOes dessas terapias. Os critérios de exclusdao abarcaram artigos de opinido, relatos
de casos isolados sem relevancia cientifica, estudos com baixa qualidade metodoldgica
e publica¢des duplicadas.

A selecdo dos artigos foi realizada em trés etapas: leitura dos titulos para
exclusdo de estudos irrelevantes, andlise dos resumos para verificacdo de
compatibilidade com os critérios de inclusdo e leitura completa dos textos selecionados
para extracdo de informacgGes relevantes. Os dados extraidos foram organizados em
categorias tematicas, como tipos de terapias bioldgicas, aplicagdes clinicas, resultados

de estudos e limitacdes observadas.
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RESULTADOS

Células-tronco

As células-tronco mesenquimais (CTMs) tém se destacado como uma
abordagem terapéutica promissora na ortopedia regenerativa, particularmente para o
tratamento de lesOes articulares e na regeneracao de cartilagem. Essas células,
amplamente estudadas, sdo conhecidas por sua capacidade de diferenciagdo em
linhagens condrogénicas, osteogénicas e adipogénicas, além de secretarem fatores
bioativos que modulam a inflamag¢do e promovem a regeneragao tecidual.

Estudos clinicos tém demonstrado resultados encorajadores no uso de CTMs
para a regeneracdo de cartilagem articular. Matas et al. (2024) realizaram um ensaio
clinico randomizado em pacientes com osteoartrite de joelho, utilizando inje¢des intra—
articulares de CTMs autdlogas. Os pacientes tratados apresentaram reducgao
significativa na dor (avaliada por meio da escala visual analdgica) e melhora na funcao
articular, mensurada pelo indice de WOMAC (Western Ontario and McMaster
Universities Osteoarthritis Index). Além disso, o acompanhamento por até dois anos
indicou a manutencdo dos beneficios clinicos, com evidéncias de estabilizacdo da
degeneracgao cartilaginosa em exames de ressonancia magnética.

Outrossim, as CTMs também demonstraram potencial na reparacdo estrutural
da cartilagem. Wu et al. (2024) reportaram que, em modelos pré—clinicos, a aplicacdo de
CTMs em defeitos osteocondrais induziu a formagao de cartilagem hialina funcional,
reduzindo a progressdo do desgaste articular. Esses achados reforcam a capacidade das
CTMs de atuar tanto na regeneragao tecidual quanto na modulacdo do ambiente
inflamatdrio, fatores criticos para o sucesso terapéutico. Contudo, a variabilidade nos
protocolos de isolamento, expansdo e aplicacdo das CTMs representa um desafio na
traducdo clinica. Além disso, a eficacia em longo prazo e a seguranca do uso repetido
dessas células ainda demandam investigacdes adicionais, particularmente em estudos

multicéntricos de grande escala.

Plasma Rico em Plaquetas (PRP)
O plasma rico em plaquetas (PRP) tem ganhado destaque como uma abordagem

terapéutica inovadora na ortopedia regenerativa devido ao seu potencial de acelerar o
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processo de cicatrizacdo de tendbes e cartilagem. O PRP é obtido por meio da
centrifugacdo do sangue autdlogo, o que resulta em uma concentracao elevada de
plaquetas. Essas plaquetas liberam fatores de crescimento, como o fator de crescimento
derivado de plaquetas (PDGF), o fator de crescimento transformador beta (TGF-B) e o
fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), que promovem a reparagao tecidual,
angiogénese e modulagdo inflamatdria (Ling et al, 2024). O PRP foi associado a uma
aceleragdo no reparo do tecido tendineo, promovendo a sintese de colageno tipo | e
reduzindo o tempo de recuperagao funcional. Além disso, a liberagdo sustentada de
fatores de crescimento pelo PRP mostrou potencial para estimular a regeneracdo de
cartilagem hialina em defeitos osteocondrais (Jhan et al, 2024).

Em pacientes com osteoartrite, o PRP tem demonstrado beneficios significativos
na reducdo da dor e na melhoria da funcdo articular. Assim, comparando as injecdes de
PRP com o tratamento com acido hialurénico em pacientes com osteoartrite de joelho,
observou-se que o uso do PRP proporcionou uma reducdo mais significativa da dor e
melhora funcional, avaliada pelo indice WOMAC, quando comparado ao uso do acido
hialurénico (Jesus et al. 2024).

LesOes ligamentares também tém se beneficiado do PRP, particularmente nas
fases iniciais de recuperacdo. Xu et al. (2024) relataram que o uso de PRP em lesdes do
ligamento colateral medial (LCM) resultou em uma recuperacao mais rapida e em menor
necessidade de interveng¢des adicionais em comparagdao aos métodos tradicionais. A
presenca de fatores de crescimento contribuiu para a rdpida regeneracdo de fibras

ligamentares e para a reducdo da inflamacao local.

DISCUSSAO

A ortopedia regenerativa, impulsionada pelo uso de terapias biolégicas como
células-tronco (CTMs) e plasma rico em plaquetas (PRP), representa um avanco
significativo no tratamento de lesdes articulares e degenerativas. No entanto, sua
eficdcia, seguranca e aplicabilidade clinica continuam a ser objeto de intenso debate e
investigacao cientifica.

As CTMs e o PRP destacam-se por suas propriedades Unicas, mas diferem em

mecanismos de acdo e aplica¢des clinicas. As CTMs, devido a sua capacidade de
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diferenciacdo e secrecao de fatores bioativos, demonstraram maior potencial para
regeneracao tecidual, particularmente em lesdes cartilaginosas graves. Estudos como o
de Matas et al. (2024) mostraram beneficios clinicos sustentados, com evidéncias de
regeneracdo de cartilagem em pacientes com osteoartrite. No entanto, o uso das CTMs
enfrenta desafios, como a necessidade de protocolos padronizados para isolamento,
expansado e aplicacdo, além de custos elevados e preocupacdes com a seguranca a longo
prazo.

O PRP, por outro lado, apresenta vantagens em termos de acessibilidade e
simplicidade no preparo, além de menor custo. Sua eficacia tem sido mais pronunciada
em lesOes de tecidos moles, como tenddes e ligamentos, com resultados promissores
em casos de osteoartrite inicial. Xu et al. (2024) relataram recuperagao acelerada em
lesdes do ligamento colateral medial com o uso de PRP, destacando sua capacidade de
modular a inflamacdo e promover a regeneracao tecidual. Entretanto, a auséncia de
padrbes claros na composicdo do PRP e na frequéncia de aplicagdo contribui para
resultados heterogéneos.

Embora ambas as terapias apresentem vantagens, sua comparagdo direta é
limitada pela variabilidade metodoldgica dos estudos. Ha uma necessidade de
investigacbes que avaliem a eficacia combinada das CTMs e do PRP, explorando
sinergias potenciais que possam otimizar os resultados clinicos. Um dos principais
desafios na aplicacdo das terapias bioldgicas é a falta de consenso nos protocolos de
tratamento. Estudos variam amplamente em relagao as doses, métodos de preparo e
critérios de inclusdo de pacientes, dificultando comparacdes diretas e a generalizacdo
dos resultados. Além disso, a heterogeneidade intrinseca das condicGes tratadas, como
a gravidade da osteoartrite ou o tipo de lesdao ligamentar, influencia os desfechos.

Do ponto de vista ético e regulatdrio, o uso de CTMs ainda enfrenta obstaculos
significativos. Questdes relacionadas a obtencdo, armazenamento e manipulacdo das
células, além de preocupacdes com possiveis rea¢cdes adversas, como formacdo de
tumores, demandam regulamentacdo rigorosa. Os custos elevados associados ao
desenvolvimento e aplicacdo dessas terapias também representam barreiras para sua
implementacdo em larga escala, especialmente em sistemas publicos de saude.

O futuro da ortopedia regenerativa esta intimamente ligado aos avancos na

engenharia de tecidos e no desenvolvimento de terapias combinadas. Pesquisas em
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biomateriais, scaffolds e bioreatores estdao criando oportunidades para aprimorar a
integragdo e a funcionalidade dos tecidos regenerados. Além disso, combinagdes de
CTMs com PRP ou fatores de crescimento especificos tém demonstrado resultados
promissores em estudos iniciais.

Outro campo emergente é o uso de abordagens personalizadas, baseadas em
medicina de precisdo. A identificacdo de biomarcadores especificos para predizer a
resposta as terapias bioldgicas pode melhorar a selecdo de pacientes e otimizar os
resultados. Por fim, o desenvolvimento de estratégias de custo-efetividade e o aumento
da acessibilidade dessas terapias sao cruciais para expandir seu impacto clinico. Em
sintese, enquanto as terapias bioldgicas oferecem uma abordagem inovadora e
promissora para a ortopedia regenerativa, desafios metodoldgicos, éticos e financeiros
precisam ser superados. A integracdo de novas tecnologias e a realizacdo de ensaios
clinicos bem projetados sao passos essenciais para consolidar o papel dessas terapias na

pratica clinica.

CONSIDERACOES FINAIS

As terapias bioldgicas tém emergido como alternativas promissoras para o
tratamento de condi¢Oes ortopédicas e regeneracdo articular, destacando-se pela
capacidade de promover reparo tecidual e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.
As células-tronco mesenquimais (CTMs) demonstraram eficdcia significativa na
regeneracdo de cartilagem e no alivio dos sintomas associados a doencas como a
osteoartrite, enquanto o plasma rico em plaquetas (PRP) mostrou beneficios notdveis
na cicatrizacdo de tenddes, cartilagem e lesGes ligamentares. Essas abordagens
representam uma mudanca de paradigma em relacdo aos tratamentos convencionais,
oferecendo solugcdes menos invasivas e potencialmente mais eficazes para diversas
condicOes ortopédicas.

No entanto, apesar dos resultados encorajadores, a literatura evidencia a
necessidade de mais estudos controlados, multicéntricos e de longo prazo para validar
os beneficios observados e estabelecer protocolos clinicos padronizados. A variabilidade
nos métodos de preparo, aplicacdo e avaliacao das terapias bioldgicas ainda representa

um desafio significativo para sua implementacdo em larga escala.
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O potencial transformador dessas terapias na ortopedia é evidente, com a
perspectiva de reduzir a necessidade de procedimentos cirldrgicos invasivos e promover
uma recuperagao mais rapida e eficiente para os pacientes. Contudo, para que esse
potencial seja plenamente realizado, é essencial superar barreiras cientificas,
regulatdrias e financeiras. Investimentos em pesquisa, desenvolvimento de politicas
regulatdrias claras e estratégias para viabilizar o acesso econdémico as terapias sdao
fundamentais para consolidar seu papel na pratica clinica.

Assim, as terapias biolégicas representam um avanco relevante, mas ainda em
evolucdo, para a ortopedia regenerativa. Com a superacdo dos desafios atuais e o
progresso continuo na pesquisa, essas abordagens tém o potencial de transformar

significativamente o manejo de lesGes e doencas articulares no futuro.
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