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RESUMO 

 

A dor neuropática representa um desafio significativo para a saúde pública. Os 

tratamentos tradicionais envolvem principalmente medicamentos, mas essas 

abordagens frequentemente levam a resultados insatisfatórios, destacando a 

necessidade de explorar estratégias terapêuticas. Entre estas, o plasma rico em 

plaquetas (PRP), um derivado autólogo do plasma enriquecido com plaquetas, vem 

sendo considerado promissor. Esta tese tem como objetivo revisar sistematicamente 

a literatura e avaliar a eficácia do tratamento com PRP no contexto das síndromes de 

dor neuropática. A avaliação seguiu as diretrizes do Preferred Reporting Items for 

Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) e incluiu as bases de dados: Web 

of Science, Embase, PubMed, Scopus e Cochrane Library. A elegibilidade foi 

determinada com base nos critérios população, intervenção, comparação, resultado e 

desenho do estudo. O risco de viés foi avaliado utilizando a ferramenta Cochrane Risk 

of Bias 2 (RoB2). Entre 1230 estudos identificados, 12 ensaios randomizados 

atenderam aos critérios de elegibilidade, dos quais 4 apresentavam duplo cegamento, 

6 com cegamento simples e 2 sem cegamento. O número total de participantes 

randomizados foi de 779, em sua maioria do sexo feminino, com média de idade de 

50 anos. Cerca de 66% dos estudos investigaram o uso de PRP na condição dolorosa 

da síndrome do túnel do carpo. Todos os estudos utilizaram a escala visual analógica 

(EVA) para avaliar a intensidade da dor ao longo de períodos variáveis, entre 1 

semana a 1 ano. O tratamento com PRP mostrou redução na escala de intensidade 

da dor na maioria dos estudos, com superioridade em relação a outros tratamentos 

conservadores. Efeitos positivos do PRP foram observados em parâmetros 

associados à síndrome do túnel do carpo, avaliado pelo Boston Carpal Tunnel 

Questionnaire (BCTQ), análises neurofisiológicas e pela área de secção transversal 

(AST) do nervo mediano.  Portanto, os estudos analisados indicam que o PRP é eficaz 

no alívio da dor neuropática, sem relatos de complicações graves ou efeitos adversos 

significativos associados ao tratamento. No entanto, é imperativo que novos estudos, 

conduzidos com maior rigor metodológico, sejam realizados para chegar à conclusão 

definitiva sobre o verdadeiro valor terapêutico do PRP no tratamento da dor 

neuropática. 

Palavras-chave: Dor Neurópatica; Plasma Rico em Plaquetas; Revisão Sistemática.  
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ABSTRACT 

 

Neuropathic pain represents a significant public health challenge. Traditional 

treatments primarily involve medications, but these approaches often lead to 

unsatisfactory outcomes, highlighting the need to explore alternative therapeutic 

strategies. Among these, platelet-rich plasma (PRP), an autologous derivative of 

plasma enriched with platelets, has been considered promising. This thesis aims to 

systematically review the literature and assess the efficacy of PRP treatment in the 

context of neuropathic pain syndromes. The evaluation followed the guidelines of the 

Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) and 

included the databases: Web of Science, Embase, PubMed, Scopus, and Cochrane 

Library. Eligibility was determined based on the criteria of population, intervention, 

comparison, outcome, and study design. The risk of bias was assessed using the 

Cochrane Risk of Bias 2 (RoB2) tool. Among the 1230 identified studies, 12 

randomized trials met the eligibility criteria, of which 4 were double-blinded, 6 were 

single-blinded, and 2 were non-blinded. The total number of randomized participants 

was 779, mostly female, with an average age of 50 years. Approximately 66% of the 

studies investigated the use of PRP in the painful condition of carpal tunnel syndrome. 

All studies utilized the visual analog scale (VAS) to assess pain intensity over varying 

periods, ranging from 1 week to 1 year. PRP treatment showed a reduction in pain 

intensity scores in most of the studies, with superiority over other conservative 

treatments. Positive effects of PRP were observed in parameters associated with 

carpal tunnel syndrome, evaluated by the Boston Carpal Tunnel Questionnaire 

(BCTQ), neurophysiological analyses, and the cross-sectional area (CSA) of the 

median nerve. Therefore, the analyzed studies indicate that PRP is effective in 

alleviating neuropathic pain, with no reports of severe complications or significant 

adverse effects associated with the treatment. However, it is crucial that new studies, 

conducted with greater methodological rigor, be undertaken to arrive at a definitive 

conclusion regarding the true therapeutic value of PRP in the treatment of neuropathic 

pain. 

Keywords: Neuropathic pain; Platelet-rich plasma; Systematic review  
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1 INTRODUÇÃO 

 

1.1 Contextualização 

 

A dor neuropática é uma condição crônica que pode surgir como resultado de 

lesões ou doenças que afetam o sistema nervoso somatossensorial. Além da perda 

sensorial, os pacientes podem experimentar aumento da sensibilidade à estímulos 

dolorosos e dor espontânea (SCHOLZ et al., 2019; SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 

2020). De acordo com a International Association for the Study of Pain (IASP), a dor 

neuropática é classificada em dor neuropática periférica e central, dependendo da 

localização da lesão ou doença no sistema nervoso (SCHOLZ et al., 2019; TREEDE 

et al., 2019). A prevalência global da dor neuropática é estimada em 7 a 10% da 

população e sua gravidade tem impacto significativo na saúde e na qualidade de vida 

dos pacientes (SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020; VAN HECKE et al., 2014). O 

tratamento convencional da dor neuropática muitas vezes apresenta resultados 

insatisfatórios, destacando a necessidade de novas abordagens terapêuticas 

(PETROIANU; ALOUM; ADEM, 2023). 

Nesse contexto, a medicina regenerativa tem ganhado destaque como 

estratégia terapêutica inovadora para a dor neuropática (BUCHHEIT et al., 2020). 

Entre as abordagens investigadas, o plasma rico em plaquetas (PRP), um derivado 

autólogo do plasma com concentração aumentada de plaquetas, tem despertado 

interesse devido ao seu potencial de restauração tecidual e aos efeitos analgésicos 

demonstrados em condições como artrite degenerativa e doenças neurológicas 

(EVERTS, P. et al., 2020; MAUTNER et al., 2015). O PRP já tem sido utilizado em 

diversas áreas médicas, incluindo odontologia, tratamento de feridas e cirurgias 

estéticas (MAUTNER et al., 2015). No entanto, seu uso no tratamento da dor 

neuropática ainda requer investigação mais aprofundada para entender seus 

mecanismos de ação e comprovar sua eficácia (BUCHHEIT et al., 2020; EVERTS, P. 

et al., 2020; KUFFLER, 2020). 

Diante da complexidade e dos impactos negativos da dor neuropática, assim 

como das limitações dos tratamentos convencionais, validar o potencial do PRP para 

o seu tratamento pode contribuir para o avanço das opções terapêuticas disponíveis, 

oferecendo alívio da dor e melhorando a qualidade de vida dos pacientes. Nesse 

contexto, este trabalho tem como objetivo analisar criticamente a literatura disponível 
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sobre a eficácia e segurança do PRP no tratamento da dor neuropática, fornecendo 

informações valiosas para o manejo dessa complexa condição dolorosa. 

 

1.2 Relevância da dor neuropática como problema de saúde 

 

A dor neuropática é reconhecida como problema de saúde de grande relevância 

devido à sua alta prevalência, cronicidade e ao seu impacto significativo na qualidade 

de vida dos indivíduos afetados (SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020). Estudos 

epidemiológicos têm revelado que parte substancial da população sofre com dor 

neuropática; estima-se que a dor com características neuropáticas afete 

aproximadamente 7 a 10% da população mundial (VAN HECKE et al., 2014). A 

prevalência da dor neuropática no Brasil é mal estabelecida. No entanto, as pesquisas 

existentes apontam estimativas de dor neuropática em 60% daqueles com dor crônica 

(MARANHAO VIEIRA, 2014) e 10% na população em geral (DE MORAES VIEIRA et 

al., 2012). Estudo recente realizado em hospitais e clínicas de dor em São Paulo, 

Ceará e Bahia revelou prevalência provável de dor neuropática de 14,5% entre os 

pacientes com dor crônica (UDALL et al., 2019). Entretanto, essas taxas podem 

subestimar a verdadeira prevalência da dor neuropática devido à falta de critérios 

diagnósticos padronizados, o que pode resultar em subdiagnóstico e subtratamento 

(SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020; SZEWCZYK et al., 2022). 

 Essa condição dolorosa aumenta com a idade e afeta especialmente mulheres 

acima dos 50 anos(BOUHASSIRA, Didier et al., 2008). Sua incidência pode aumentar 

consideravelmente em certos grupos, como na população oncológica, onde pode 

chegar a 39% (BENNETT et al., 2012), e em adultos que frequentam clínicas de dor, 

onde a prevalência pode chegar a 30% (BOUHASSIRA, Didier et al., 2008). Fatores 

socioeconômicos e estilo de vida também podem desempenhar papel importante no 

desenvolvimento e na persistência da dor neuropática uma vez que, a dor neuropática 

tem maior incidência em pessoas que vivem em áreas rurais, com baixa condição 

socioeconômica, desempregados, dependentes químicos e sedentários (MILLS; 

NICOLSON; SMITH, 2019).  

A dor neuropática se destaca pela sua intensidade em comparação com a dor 

não neuropática(TORRANCE et al., 2006). Dois fatores cruciais que afetam a 

qualidade de vida relacionada à saúde são a presença da dor neuropática e a 

gravidade da doença(SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020), sendo a gravidade da 
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dor neuropática um fator essencial que impacta negativamente a saúde das pessoas 

afetadas por essa condição (DOTH et al., 2010). Estudos indicaram que as medidas 

de saúde e qualidade de vida são consideravelmente piores na presença de dor 

neuropática, mesmo quando ajustadas para a gravidade da dor (BASKOZOS et al., 

2023). Além disso, essa condição está associada a transtornos como ansiedade, 

depressão, comprometimento cognitivo e insônia (BASKOZOS et al., 2023). O alto 

impacto da dor neuropática na qualidade de vida dos indivíduos decorre de múltiplos 

fatores. A complexidade dos sintomas, a gravidade das manifestações dolorosas e o 

desconforto dos sintomas contribuem para a sobrecarga física e emocional 

experimentada pelos pacientes (SZEWCZYK et al., 2022). Esses aspectos evidenciam 

a necessidade de abordagem abrangente e multidisciplinar para lidar com a dor 

neuropática.  

Além disso, o custo e os efeitos indesejados do tratamento farmacológico 

podem agravar ainda mais a situação (BASKOZOS et al., 2023; SMITH; HÉBERT; 

VELUCHAMY, 2020; SZEWCZYK et al., 2022). A dor neuropática está associada à 

redução na capacidade produtiva, ao aumento da utilização dos serviços de saúde e 

aos elevados custos diretos e indiretos, sobrecarregando também os serviços de 

saúde. Na Europa, os custos anuais por paciente variam de 53.000 reais na Itália a 

82.190 reais na Alemanha (UDALL et al., 2019). 

Diante da complexidade e do impacto considerável da dor neuropática na vida 

dos afetados, é necessário reconhecer a urgência de intervenções eficazes e políticas 

de saúde abrangentes para minimizar suas consequências. A implementação de 

estratégias preventivas, diagnósticas e terapêuticas eficazes, aliada a maior 

investimento em educação e conscientização, pode ajudar a mitigar o impacto dessa 

condição na vida dos pacientes e na sociedade.  

 

1.3 Definição e características clínicas da dor neuropática 

 

A definição da dor neuropática tem sido objeto de discussão e revisão ao longo 

dos anos. Em 1994, a IASP definiu a dor neuropática como "dor iniciada ou causada 

por lesão primária ou disfunção no sistema nervoso". No entanto, essa definição inicial 

foi criticada devido à ambiguidade do termo "disfunção" e à possibilidade de incluir 

condições de dor crônica relacionadas a disfunções do sistema nervoso central, como 

na fibromialgia ou síndrome do intestino irritável, que não envolvem lesões nervosas 
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evidentes (ATTAL, Nadine; BOUHASSIRA; COLVIN, 2023; BOUHASSIRA, D, 2019). 

Em 2008, um grupo de especialistas propôs nova definição: "dor que surge como 

consequência direta de lesão ou doença que afeta o sistema somatossensorial" 

(ATTAL, Nadine; BOUHASSIRA; COLVIN, 2023). Essa definição foi posteriormente 

adotada pela IASP em 2011 (JENSEN et al., 2011). A nova definição enfatiza a 

importância da lesão no sistema somatossensorial como a causa da dor neuropática. 

O termo "lesão" é utilizado quando exames diagnósticos identificam anormalidades ou 

quando há um trauma evidente, enquanto o termo "doença" é empregado quando a 

causa subjacente da lesão é conhecida (SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020). No 

entanto, a presença de lesão neurológica é considerada condição necessária, mas 

não suficiente para o desenvolvimento da dor neuropática, uma vez que nem todos os 

pacientes com lesões nervosas desenvolvem essa dor. A dor neuropática é atribuída 

às alterações secundárias nos sistemas nociceptivos periféricos e centrais induzidas 

pela lesão, mais do que à lesão em si (BOUHASSIRA, D, 2019). 

Outro aspecto importante dessa definição é a ênfase no "sistema 

somatossensorial", que abrange além das vias nociceptivas, também sistemas de 

modulação da dor, sistemas táteis e proprioceptivos, sistemas termorregulatórios e 

aferências viscerais. Todos esses subsistemas envolvem extensa rede de áreas 

cerebrais interconectadas, o que adiciona complexidade ao entendimento da dor 

neuropática (BOUHASSIRA, D, 2019). 

Portanto, a dor neuropática é caracterizada por origem no sistema 

somatossensorial e é desencadeada por lesões ou doenças que afetam esse sistema. 

A definição atual enfatiza a importância da lesão neurológica como gatilho para a dor 

neuropática, mas reconhece a complexidade do fenômeno, que vai além da lesão em 

si, envolvendo alterações secundárias nos sistemas nociceptivos periféricos e centrais 

(FINNERUP et al., 2016). A compreensão da dor neuropática e sua distinção de outras 

formas de dor é essencial para o diagnóstico e, sobretudo, para o tratamento eficaz 

dessa condição debilitante.  

A dor neuropática é uma condição que geralmente assume um caráter crônico, 

persistindo continuamente ou se manifestando por meio de episódios de dor 

recorrentes. Essa dor pode ter várias origens, resultando de distúrbios etiologicamente 

diversos que afetam o sistema nervoso periférico ou central (SCHOLZ et al., 2019). 

As causas podem incluir doenças metabólicas, como a neuropatia periférica diabética 

dolorosa, condições neurodegenerativas, vasculares, autoimunes, tumores, traumas, 
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infecções, exposição a toxinas ou doenças hereditárias. Além disso, a dor neuropática 

também pode estar presente em condições neurológicas de etiologia desconhecida, 

como as neuropatias idiopáticas (SZOK et al., 2019).  

A dor neuropática é uma condição complexa que se manifesta por meio de 

variedade de sinais e sintomas distintos. A compreensão dessas características 

clínicas desempenha um papel crucial na identificação, avaliação e tratamento eficaz 

da dor neuropática. Em casos de doenças ou lesões nervosas periféricas, sejam elas 

focais ou difusas, ou de doenças ou lesões do sistema nervoso central, é comum a 

presença de uma área na pele com sensações anormais, que coexiste com a perda 

de sensibilidade e dor máxima em uma determinada área (BANNISTER et al., 2020). 

Essa coexistência de diferentes sintomas sensoriais, abrangendo tanto sinais 

somatossensoriais positivos quanto negativos, desempenha um papel fundamental no 

diagnóstico da dor neuropática (BANNISTER et al., 2020; CAVALLI et al., 2019). 

 Os sinais somatossensoriais negativos refletem déficits sensoriais em resposta 

a estímulos nocivos e térmicos, indicando danos às fibras aferentes de pequeno 

diâmetro, como as fibras C e Aδ (BANNISTER et al., 2020). Os sinais 

somatossensoriais positivos englobam sensações dolorosas e não dolorosas. Entre 

os sinais e sintomas relacionados destacam-se a alodinia, a hiperalgesia e as 

parestesias. A alodinia é caracterizada pela sensação de dor em resposta a estímulos 

que normalmente não seriam dolorosos, como toque leve. Por outro lado, a 

hiperalgesia representa aumento na percepção da dor provocada por estímulos que 

normalmente causam dor, intensificando a sensação dolorosa. As parestesias 

envolvem a percepção de sensações anômalas, como formigamento, coceira e 

sensação de picadas de agulha, frequentemente acompanhadas de redução ou perda 

de sensibilidade (Figura 1) (CAVALLI et al., 2019). 

Os sintomas da dor neuropática englobam a presença de dor, seja ela 

paroxística ou espontânea, manifestando-se sem a necessidade de um estímulo 

desencadeador. A dor paroxística refere-se a episódios dolorosos que podem ocorrer 

várias vezes ao dia, apresentando-se como sensações de choques elétricos ou 

facadas (GILRON; BARON; JENSEN, 2015). Por outro lado, a dor espontânea é 

contínua, revelando-se como dor persistente com sensações semelhantes a 

queimação e choque elétrico (BANNISTER et al., 2020). Além dessas formas de dor, 

muitos pacientes também relatam a ocorrência de dor evocada, desencadeada por 

estímulos específicos, e hipersensibilidade que pode ser tanto mecânica quanto 
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térmica. Essas manifestações são caracterizadas por diversas anormalidades 

sensoriais, que podem estar localizadas em áreas adjacentes ou entrelaçadas com 

regiões cutâneas que apresentam déficit sensorial (BANNISTER et al., 2020). 

 

Figura 1 – Função estímulo-resposta ilustrando alodinia e hiperalgesia após lesão 
nervosa 

 
O gráfico compara a relação entre estímulo e dor na pele normal (linha azul) e na pele após lesão 
nervosa (linhas vermelhas). A presença de alodinia e hiperalgesia em diferentes locais de teste na 
região afetada em pacientes com dor neuropática indica variações nos padrões de anormalidades 
sensoriais. Dependendo do grau e da localização da lesão nervosa, a resposta ao estímulo pode ser 
deslocada para a esquerda (menor intensidade de estímulo necessária) com um alto ganho no sistema, 
indicando hipersensibilidade (linha sólida vermelha). Em outras áreas com perda de sensibilidade, a 
função estímulo-resposta pode ser deslocada para a direita (linha vermelha tracejada). A sobreposição 
entre alodinia e hiperalgesia destaca hipersensibilidade geral a estímulos sensoriais específicos, com 
a experiência sensorial podendo variar, como toque percebido como dor ardente e calor como dor fria 
(JENSEN; FINNERUP, 2014). 

 

Outra característica evocada é a somação, que se traduz no agravamento 

progressivo da dor desencadeada por estimulação repetitiva lenta com estímulos 

levemente nocivos, como beliscões (BARON; BINDER; WASNER, 2010). Uma 

pequena porcentagem de pacientes com lesão de nervo periférico apresenta síndrome 

de hipersensibilidade quase pura, na qual nenhum déficit sensorial é demonstrável 

(BANNISTER et al., 2020).  

 

1.4 Classificação e diagnóstico da dor neuropática 

 

A classificação da dor neuropática tem sido um desafio e, em 2017, a IASP 

propôs nova classificação para dores crônicas (TREEDE et al., 2019), que inclui a dor 

https://www-sciencedirect.ez10.periodicos.capes.gov.br/topics/neuroscience/allodynia
https://www-sciencedirect.ez10.periodicos.capes.gov.br/topics/neuroscience/hyperalgesia
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neuropática, agora incorporada na Classificação Internacional de Doenças e 

Problemas Relacionados à Saúde (CID-11) da Organização Mundial da Saúde – OMS 

(BARKE et al., 2022). Essa classificação diferencia a dor de origem periférica e central 

e inclui nove condições (Figura 2), como neuropatias dolorosas, neuralgia pós-

herpética, lesão nervosa dolorosa e dor de lesão medular. Cada condição possui 

modelos de conteúdo mais detalhados, que descrevem investigações que apoiam um 

diagnóstico definitivo e contêm códigos para gravidade da dor, características 

temporais e fatores psicossociais. Esta é a primeira classificação internacionalmente 

aceita de forma abrangente, representando grande avanço que pode contribuir para 

relatórios aprimorados, dados de prevalência mais precisos e tratamento mais eficaz 

da dor neuropática (ATTAL, Nadine; BOUHASSIRA; COLVIN, 2023). 

 

Figura 2 – Classificação das condições de dor neuropática pela IASP 

 
Fonte: SCHOLZ et al., 2019 

 

Classificação da dor neuropática com base na doença subjacente (SCHOLZ et 

al., 2019): 

a) Neuralgia do Trigêmeo - Este tipo específico de dor afeta a região orofacial devido 

à lesão do nervo trigêmeo. O diagnóstico baseia-se no relato clínico do paciente 

sobre sensações de choque elétrico de início e término abruptos, com duração 
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inferior a dois minutos, ocorrendo de forma espontânea ou em resposta a estímulos 

em zonas de gatilho. 

b) Dor Neuropática após Lesão do Nervo Periférico - Dores neuropáticas 

frequentemente descritas pelos pacientes incluem as chamadas dores fantasmas 

e dores no coto após amputação. Essas dores podem ser atribuídas a impulsos 

ectópicos gerados no local da lesão. Traumas ou procedimentos cirúrgicos são 

exemplos de causas heterogêneas que podem resultar em lesões nos nervos 

periféricos. 

c) Polineuropatia Dolorosa - Principais causas documentadas incluem Diabetes 

Mellitus, quimioterapia, infecções por HIV e hanseníase. Os sintomas clínicos 

incluem dores contínuas em aperto, picadas ou queimações com início insidioso, 

frequentemente acompanhadas de parestesias e/ou disestesia. 

d) Neuralgia Pós-Herpética - Esta afeta pacientes infectados pelo herpes zoster, 

especialmente os idosos, caracterizando-se por dor persistente por mais de três 

meses após a remissão das lesões cutâneas causadas pela doença viral. A 

explicação fisiopatológica sugere redução da inervação amielinizada e mielinizada 

no lado afetado pela infecção. 

e) Radiculopatia Dolorosa - Esta forma de dor neuropática é causada por lesões ou 

doenças envolvendo as raízes nervosas cervicais, torácicas, lombares ou sacrais, 

sendo as hérnias de disco e comorbidades degenerativas da coluna vertebral as 

causas mais comuns. Os sintomas relatados frequentemente incluem sensações 

de queimação, dor em aperto, pressão ou picada, além de dores paroxísticas e 

evocadas. 

f) Dor Neuropática Central - Esta forma específica de dor neuropática é causada por 

lesão ou doença do sistema nervoso somatossensorial central, como lesões da 

medula espinhal, acidente vascular cerebral (AVC) e esclerose múltipla. Os 

pacientes descrevem sintomas como dor contínua, alodinia e hiperalgesia. 

O CID-11 introduz categorias residuais tanto para a dor neuropática periférica 

crônica quanto para a dor neuropática central crônica. No caso da dor neuropática 

periférica crônica, a categoria residual abrange condições que não se encaixam nas 

doenças previamente listadas, como dor neuropática crônica causada por síndrome 

do túnel do carpo ou outras causas especificadas. Além disso, categoria não 

especificada está disponível para os casos em que não há informações suficientes 

para fazer um diagnóstico preciso. Da mesma forma, para a dor neuropática central 
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crônica, essas categorias residuais permitem a classificação de condições 

especificadas ou não especificadas que podem não estar abrangidas pelas categorias 

padrão. Essas categorias oferecem um quadro flexível para abordar ampla gama de 

condições de dor neuropática, proporcionando abordagem abrangente para a 

classificação e o diagnóstico (SCHOLZ et al., 2019). 

A dor neuropática não possui um método padrão-ouro de diagnóstico, tornando 

desafiador estabelecer uma classificação universal (FINNERUP; KUNER; JENSEN, 

2021). A percepção da dor é predominantemente autorreferida pelo paciente. A 

avaliação clínica da dor neuropática exige história detalhada e exame físico minucioso 

para identificar os sinais e sintomas característicos. Durante o exame clínico, é 

essencial investigar reflexos tendinosos diminuídos ou ausentes, perdas sensoriais, 

fraqueza muscular e possíveis atrofias musculares (VARRASSI et al., 2023). No 

entanto, é importante destacar que os sintomas e sinais sensoriais não são 

universalmente presentes nem absolutos para o diagnóstico da dor neuropática. A 

presença dessas características, no entanto, sugere a possibilidade de dor 

neuropática (COLLOCA et al., 2017). 

Existem várias ferramentas de triagem validadas disponíveis para entrevistar 

pacientes sobre seus sintomas (VARRASSI et al., 2023). Dentre eles estão aqueles 

que foram validados para dores neuropáticas em geral, como a escala de dor Leeds 

Assessment of Neuropathic Symptoms and Signs (LANSS) e sua versão autoaplicável 

(self-administered LANNS), o questionário Douleur Neuropathique 4 (DN4), o 

Neuropathic Pain Questionnaire (NPQ) e sua versão mais curta (NPQ-short form), o 

painDetect e o ID-Pain. Esses são os mais utilizados internacionalmente por 

apresentarem ponto de corte, o que os torna instrumentos mais objetivos (ECKELI; 

TEIXEIRA; GOUVÊA, 2016).  

Alguns desses instrumentos, como a escala de dor LANSS e o DN4, foram 

traduzidos e validados para o português do Brasil (ECKELI; TEIXEIRA; GOUVÊA, 

2016). O DN4, desenvolvido na França, é composto por dez itens, sendo sete 

relacionados aos sintomas e três ao exame físico. Escore total de quatro ou mais 

pontos na escala de dez indica a presença de dor neuropática (ZAKKA; TEIXEIRA, 

2020). Para fins de diagnóstico clínico, o DN4 demonstrou sensibilidade de 83% e 

especificidade de 90% quando comparados com o diagnóstico médico 

(BOUHASSIRA, Didier et al., 2005).  

Certas condições de dor neuropática, como neuralgia pós-herpética, neuropatia 
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diabética dolorosa e dor central pós-acidente vascular cerebral, podem apresentar 

problemas diagnósticos, mas a causa subjacente é óbvia (FINNERUP; KUNER; 

JENSEN, 2021). No entanto, em muitos casos, investigações laboratoriais adicionais 

e testes neurofisiológicos clínicos são úteis para identificar a etiologia subjacente e 

orientar a escolha do tratamento (GILRON; BARON; JENSEN, 2015). 

Em 1999, Woolf et al. propuseram que a classificação neuropática deve ser 

válida, confiável e generalizável. Diferentes escalas foram desenvolvidas para 

distinguir entre dor neuropática e não neuropática, mas até o momento nenhum estudo 

ofereceu classificação abrangente que atenda a esses critérios (FINNERUP; KUNER; 

JENSEN, 2021). Como resultado, um sistema hierárquico foi desenvolvido, 

classificando a dor neuropática em três categorias: possível, provável e definida, 

baseada em evidências de história neurológica, distribuição da dor, sinais sensoriais 

e testes confirmatórios (TREEDE et al., 2019). 

Para atingir o primeiro nível de certeza, denominado dor neuropática "possível", 

é necessário que a história do paciente sugira possível lesão ou doença neurológica, 

com distribuição anatômica plausível da dor. Além disso, é preciso ter suspeita clínica 

relevante de lesão ou doença do sistema nervoso somatossensorial (FINNERUP et 

al., 2016). 

Para alcançar o segundo nível de certeza, dor neuropática "provável", é 

necessário que o exame clínico confirme a presença de sinais sensoriais negativos 

concordantes com a lesão ou doença, tais como perda parcial ou total de uma ou 

várias modalidades sensoriais, condizente com a distribuição neuro anatômica. Sinais 

sensoriais positivos sozinhos, como hiperalgesia evocada por pressão, não são tão 

significativos quanto sinais sensoriais negativos (FINNERUP et al., 2016). 

O nível final de certeza, dor neuropática "definida", requer um teste diagnóstico 

objetivo que confirme a lesão ou doença do sistema nervoso somatossensorial. 

Exemplos desses testes incluem tomografia computadorizada, ressonância 

magnética, biópsia de pele, testes neurofisiológicos, testes de excitabilidade nervosa, 

reflexo de piscar e testes genéticos. Em casos de amputação ou verificação clara pelo 

cirurgião de lesão nervosa intraoperatória, não são necessários testes diagnósticos 

adicionais para chegar à classificação da dor neuropática "definida". Este nível final é 

alcançado apenas com critérios positivos para a localização e natureza da lesão ou 

doença neurológica, sem excluir outras possíveis causas de dor (FINNERUP et al., 

2016). 
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Este sistema de classificação oferece estrutura valiosa para a avaliação da dor 

neuropática. No entanto, é crucial ressaltar a importância contínua de pesquisa e 

desenvolvimento de critérios que possam ser aplicados para aprimorar o diagnóstico 

e o manejo dessa condição. 

 

1.5 Mecanismos fisiopatológicos da dor neuropática 

 

Embora estudos de imagem e testes sensoriais quantitativos auxiliem na 

elucidação de importantes aspectos fisiopatológicos da dor em pacientes, o 

conhecimento atual dos mecanismos da dor neuropática baseia-se, em sua maioria, 

em modelos experimentais em roedores. Os modelos mais amplamente utilizados 

para causar danos físicos nos nervos periféricos incluem aqueles que reproduzem 

danos parciais, como o modelo de lesão nervosa poupada, e o modelo de lesão por 

constrição crônica (FINNERUP; KUNER; JENSEN, 2021; MEACHAM et al., 2017). 

Além disso, neuropatias específicas relacionadas a doenças e os mecanismos 

associados de sensibilização periférica também são estudados em modelos em 

roedores, como o de neuropatia periférica induzida por HIV, herpes zoster, diabetes 

ou quimioterapia (COLLEONI; SACERDOTE, 2010). Esses inúmeros modelos 

experimentais vêm contribuindo para a maior compreensão dos mecanismos 

fisiopatológicos envolvidos na gênese e manutenção das síndromes de dor 

neuropática. 

Mecanismos proeminentes e bem caracterizados observados como 

importantes nas condições de dor neuropática incluem alterações eletrofisiológicas 

dos nociceptores, sensibilização periférica e central nas vias de dor, além da redução 

da modulação inibitória e da ativação da microglia (GILRON; BARON; JENSEN, 2015). 

Em modelos de lesão ou constrição de nervos em roedores, o aumento da descarga 

elétrica ectópica nos neurônios nociceptivos geralmente começa algumas horas após 

a indução da lesão em axônios mielinizados (fibras A), e dentro de vários dias a 

semanas em axônios não mielinizados (fibras C). Essas modificações na descarga de 

neurônios nociceptivos estão associadas a muitas das alterações sensoriais em 

roedores, referidas como comportamentos de dor neuropática (MEACHAM et al., 

2017) 

O aumento de excitabilidade e atividade ectópica em neurônios nociceptivos 

são mecanismos importantes de parestesias, disestesias e dor espontânea. Perceber 
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a dor espontânea contínua e dor paroxística aguda na ausência de qualquer estímulo 

externo é causado pela geração ectópica de impulsos dentro das vias nociceptivas 

(GILRON; BARON; JENSEN, 2015). Em condições fisiológicas, a ativação de fibras 

nociceptivas C e Aδ só é obtida por estímulos intensos, com potencial para causar 

dano tecidual, considerando os altos limiares dos nociceptores para estímulos 

mecânicos, térmicos e químicos. Essas condições mudam drasticamente em estados 

de dor neuropática. Após lesão nos nervos periféricos, há aumento da excitabilidade 

neuronal e a atividade espontânea é evidente tanto nas fibras nociceptivas lesionadas 

quanto nas adjacentes não lesionadas, e reflete alterações na expressão e 

composição dos canais iônicos ao longo do axônio que podem levar a disparos 

ectópicos e transmissão de sinal alterada (BARON; BINDER; WASNER, 2010; 

WHITE; JUNG; MILLER, 2007). 

Do ponto de vista celular e molecular, diferentes classes de receptores e canais 

iônicos de subtipos específicos de neurônios sensoriais têm sido identificados como 

contribuintes para as alterações das propriedades eletrofisiológicas e aumento da 

excitabilidade dos nociceptores durante estados de dor neuropática. Entre eles, os 

canais de sódio voltagem-dependentes (NaV) representam protagonistas das 

condições de dor neuropática periférica (MEACHAM et al., 2017). A expressão 

aumentada de canais de sódio em fibras nociceptivas pode favorecer a despolarização 

e reduzir o limiar de geração do potencial de ação até que a atividade ectópica ocorra 

(BARON; BINDER; WASNER, 2010; MAINGRET; DELMAS, 2008). Em diversos 

modelos de neuropatia em roedores, observou-se aumento na expressão, no tráfego 

e no direcionamento periférico de várias isoformas de canais NaV, tais como NaV1.3 

e NaV1.6 em axônios mielinizados, e NaV 1.7 e NaV 1.8 em axônios não mielinizados 

(DEVOR, 2006; EIJKELKAMP et al., 2012; LIU, Min; WOOD, 2011; LIU, Mingxing et 

al., 2019; MAINGRET; DELMAS, 2008). Além dos canais de sódio voltagem-

dependentes, diversos outros canais iônicos sofrem modificações após lesão nos 

nervos. Entre eles, destacam-se os canais de potássio e cálcio dependentes de 

voltagem (BAHIA et al., 2005; BOURINET et al., 2014; D’ARCO et al., 2015; WAXMAN; 

ZAMPONI, 2014), bem como os canais para cátions ativados por hiperpolarização e 

nucleotídeos cíclicos (HCN) (BIEL et al., 2009). Alterações pós-lesões no receptor de 

potencial transitório V1 (TRPV1) e possivelmente em outros membros dessa família 

de canais iônicos, como o TRPM8 e TRPA1 (BASSO; ALTIER, 2017), assim como nos 

canais HCN são consideradas relevantes para a sensibilização periférica em 
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condições neuropáticas (BARON; BINDER; WASNER, 2010; GILRON; BARON; 

JENSEN, 2015; JENSEN; FINNERUP, 2014). Essas alterações podem desempenhar 

um papel significativo nas mudanças de excitabilidade da membrana dos neurônios 

nociceptivos (GILRON; BARON; JENSEN, 2015), as quais caracterizam a 

sensibilização periférica. 

A sensibilização periférica, caracterizada por hiperexcitabilidade e redução do 

limiar de ativação de neurônios aferentes primários, representa um mecanismo crucial 

de hiperalgesia e alodinia mediadas perifericamente após lesões nos nervos 

(GILRON; BARON; JENSEN, 2015). A atividade ectópica espontânea nas terminações 

nervosas ou ao longo do axônio contribui para a dor espontânea, e é também um fator 

influente nas respostas alodínicas e na hiperalgesia. A expressão alterada dos canais 

iônicos dependentes de voltagem contribui para o aumento da aferência periférica, 

seja aquela causada por nociceptores sensibilizados ou por ectopia (JENSEN; 

FINNERUP, 2014). Por outro lado, durante as síndromes de dor neuropática, a 

hiperexcitabilidade não é restrita ao tecido nervoso periférico, mas está presente 

também no sistema nervoso central. A concepção da sensibilização central foi 

pioneiramente apresentada por Clifford Woolf no início da década de 1980, buscando 

descrever a sequência de eventos relacionados às modificações de plasticidade no 

processamento sensorial (ALLES; SMITH, 2018; LATREMOLIERE; WOOLF, 2009). 

Após lesões nervosas periféricas, a sensibilização ocorre também na medula espinal, 

e envolve alterações na transmissão sináptica, com aumento dos processos sinápticos 

excitatórios e atenuação dos inibitórios, refletindo redução dos mecanismos inibitórios 

endógenos da nocicepção (ALLES; SMITH, 2018; FINNERUP; KUNER; JENSEN, 

2021).  

A sensibilização central pode emergir devido à hiperexcitabilidade e atividade 

ectópica em fibras aferentes nociceptivas primárias, sem necessariamente envolver 

danos estruturais no SNC (BARON; BINDER; WASNER, 2010). Descargas contínuas 

das fibras aferentes periféricas, que liberam aminoácidos excitatórios e 

neuropeptídeos no corno dorsal da medula espinal, resultam em alterações pós-

sinápticas nos neurônios nociceptivos de segunda ordem, como a fosforilação dos 

receptores NMDA e AMPA, ou a expressão de canais de sódio dependentes de 

voltagem (HAINS et al., 2004; QU et al., 2009; ULTENIUS et al., 2006). Essas 

mudanças promovem a hiperexcitabilidade dos neurônios de segunda ordem, 

possibilitando que fibras aferentes Aβ, não nociceptivas e de limiar baixo, ativem 

https://www-sciencedirect.ez10.periodicos.capes.gov.br/topics/medicine-and-dentistry/nerve-ending
https://www-sciencedirect.ez10.periodicos.capes.gov.br/topics/medicine-and-dentistry/nerve-ending
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neurônios nociceptivos na medula espinal, desencadeando a transmissão do sinal 

nociceptivo. Isso implica que estímulos táteis normalmente não dolorosos, como 

toques leves ou beliscões na pele, se tornem dolorosos. A alodinia e a hiperalgesia 

secundárias, ou seja, aquelas que ocorrem na área adjacente ao local de inervação 

dos nervos lesados, também reflete o processo de sensibilização central. Mecanismos 

semelhantes podem ocorrer não apenas na medula espinal, mas também em níveis 

supraespinais, conforme observado em pacientes com dor central (BARON; BINDER; 

WASNER, 2010; DUCREUX et al., 2006).  

Ao longo das últimas décadas, o conhecimento sobre os processos 

fisiopatológicos da dor neuropática, especialmente no que diz respeito à 

neuroinflamação, tem experimentado significativa expansão. Na última década, 

variedade de estudos tem fornecido evidências robustas, revelando que a patogênese 

da dor neuropática vai além das alterações na atividade neuronal (SOMMER; 

LEINDERS; ÜÇEYLER, 2018).  Essa condição envolve intricadas interações entre 

neurônios, células gliais e componentes do sistema imunológico, assim como 

complexa rede de citocinas e quimiocinas inflamatórias originárias das células do 

sistema imunológico (AUSTIN; MOALEM-TAYLOR, 2010). A lesão nervosa periférica 

desencadeia resposta imunológica, evidenciada por fenômenos como a infiltração de 

células inflamatórias e a ativação de células do sistema imunológico residentes. Essas 

respostas ocorrem em diversas localizações anatômicas, incluindo o nervo lesionado, 

os gânglios das raizes dorsais, a medula espinal e áreas supraespinhais associadas 

às vias da dor. Inúmeros estudos têm destacado o papel crítico das células 

imunológicas e dos mediadores pró-inflamatórios na geração da dor neuropática após 

lesão do sistema nervoso periférico (AUSTIN; MOALEM-TAYLOR, 2010; MIKA et al., 

2013). 

No sistema nervoso periférico, essa complexa cascata de eventos envolve 

variedade de células do sistema imunológico, tais como mastócitos, neutrófilos, 

macrófagos, e linfócitos T, e células de Schwann (CS) além de mediadores pró-

inflamatórios, a exemplo de citocinas e quimiocinas como o fator de necrose tumoral 

α (TNF-α), interleucina-1β (IL-1β), interleucina-6 (IL-6), fator inibitório da leucemia 

(LIF), ligante de quimiocina 2 (CCL2) e fator de crescimento nervoso (NGF) 

(THACKER et al., 2007). No sistema nervoso central, microglia e astrócitos também 

desempenham papéis significativos nesse contexto (SOMMER; LEINDERS; 

ÜÇEYLER, 2018). Um elemento crucial na persistência da dor após lesão nervosa é, 
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sem dúvida, o equilíbrio entre os mecanismos pró-inflamatórios e anti-inflamatórios do 

sistema imunológico. De fato, inclinar a balança a favor dos processos anti-

inflamatórios, que têm potencial neuroprotetor, pode representar nova perspectiva 

terapêutica para interromper a progressão da dor neuropática crônica (AUSTIN; 

MOALEM-TAYLOR, 2010; HUNG; LIM; DOSHI, 2017). Em adição, a lesão nos nervos 

periféricos desencadeia a ativação das células gliais, as quais liberam mediadores 

inflamatórios e promovem a produção de moléculas sinalizadoras da dor, como o 

glutamato, a substância P e o peptídeo relacionado ao gene da calcitonina (CGRP). A 

persistência da liberação de mediadores pró-inflamatórios pode ocasionar 

modificações funcionais prolongadas no sistema nervoso central, como 

hiperexcitabilidade e sensibilização, que contribuem para o desenvolvimento de dor 

neuropática (MIKA et al., 2013). Em função da complexa fisiopatologia, com 

envolvimento de mecanismos de plasticidade neuronal, a dor neuropática é 

geralmente refratária aos tratamentos atualmente disponíveis, representando lacuna 

na prática clínica. 

 

1.6 Desafios no tratamento da dor neuropática 

 

O enfrentamento da dor neuropática representa um desafio considerável no 

cenário terapêutico, notabilizando-se pela resistência aos analgésicos convencionais, 

como opioides e anti-inflamatórios não esteroides, que demonstram eficácia limitada 

nessas síndromes (CIAPAŁA; MIKA, 2023). A complexidade é acentuada pela 

diversidade das origens da dor neuropática e pela falta de ferramentas objetivas de 

diagnóstico. Diante disso, as estratégias de manejo concentram-se na atenuação dos 

sintomas, com antidepressivos clássicos e anticonvulsivantes mantendo-se como 

tratamentos de primeira escolha para a dor neuropática periférica ou central, enquanto 

lidocaína, capsaicina, tramadol e tapentadol são considerados como opções de 

segunda escolha. Opioides fortes e toxina botulínica tipo A são considerados como 

terceira escolha (ATTAL, N, 2019; COLLOCA et al., 2017).  

As recomendações aplicam-se à dor neuropática em geral, visto que não houve 

evidência de eficácia de determinados fármacos em condições específicas como a 

neuralgia do trigêmeo e a dor neuropática relacionada ao câncer. Além disso, as 

recomendações não se estendem à dor aguda ou à exacerbação dela. É importante 

ressaltar que o tratamento da dor neuropática em crianças é área pouco explorada, 
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com as diretrizes atuais sendo aplicáveis apenas a adultos (FINNERUP et al., 2015).   

Entre os antidepressivos, tanto os tricíclicos (ADT), com a amitriptilina em 

destaque, quanto os inibidores seletivos da recaptação de serotonina-noradrenalina 

(ISRN) como duloxetina e venlafaxina, são tratamentos amplamente prescritos para a 

dor neuropática. A amitriptilina é recomendada na faixa de 10 a 150 mg por dia, em 

dose única ou dividida em duas tomadas. Os efeitos indesejados mais comuns da 

amitriptilina estão associados aos efeitos anticolinérgicos, como xerostomia, 

constipação, retenção urinária e hipotensão ortostática. Por outro lado, duloxetina e 

venlafaxina são indicadas em doses diárias de 20 a 120 mg e 150 a 225 mg, 

respectivamente, administradas uma vez ao dia, apresentando perfil de segurança 

mais favorável e menos efeitos indesejados quando comparadas aos ADT. Vale 

destacar que os ISRN demonstram eficácia limitada no tratamento isolado da dor 

neuropática (CAMPOS, L. O. et al., 2023; COLLOCA et al., 2017). 

Com base em revisão sistemática e meta-análise de ensaios clínicos 

controlados duplo-cegos, a eficácia da amitriptilina em doses de 25 a 150 mg por dia 

foi avaliada em comparação com placebos. Dos 20 comparativos realizados, 16 

apresentaram resultados positivos com qualidade geral das evidências considerada 

moderada. Não foi observado efeito de resposta à dose. O número necessário para 

tratar (NNT) foi calculado em 3,6, o que significa que, em média, aproximadamente 4 

pessoas precisariam receber amitriptilina para que uma delas experimentasse alívio 

significativo da dor (redução de 50% na intensidade da dor). Por outro lado, o número 

necessário para prejudicar (NNP) foi estimado em 13,4, indicando que, em média, 

cerca de 13 pessoas precisariam tomar amitriptilina para que uma delas sofresse um 

efeito indesejado. Para avaliar a eficácia dos antidepressivos ISRN, foram analisados 

14 estudos. Destes, sete dos nove estudos que investigaram a duloxetina, nas doses 

de 20 a 120 mg, tiveram resultados positivos. Quanto à venlafaxina, dois estudos, 

utilizando doses diárias de 150 a 225 mg, obtiveram resultados positivos, enquanto 

outros dois estudos, com doses mais baixas, não mostraram eficácia. A qualidade 

geral das evidências foi considerada alta. A taxa de NNT foi calculado em 6,4, 

enquanto a NNP foi de 11,8 (FINNERUP et al., 2015). 

Os gabapentoides, inicialmente reconhecidos como anticonvulsivantes, 

compreendem a pregabalina (300–600 mg/dia, duas vezes ao dia) e a gabapentina 

(1.200–3.600 mg/dia, três vezes ao dia). Ao longo das últimas duas décadas, 

emergiram como a escolha primordial para o manejo da dor neuropática associada à 
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neuropatia periférica diabética dolorosa, lesão medular e neuralgia pós-herpética 

(ATTAL, N, 2019; COLLOCA et al., 2017; FINNERUP et al., 2015). A revisão 

sistemática e meta-análise conduzida por Finnerup e colaboradores em 2015 revelou 

que, de um total de 25 ensaios clínicos randomizados controlados por placebo com 

pregabalina (150-600 mg/dia), 18 apresentaram resultados positivos de eficácia, com 

qualidade final alta das evidências. Houve gradiente de resposta à dose, com resposta 

maior observada em doses mais elevadas (600 mg diários em comparação com 300 

mg). A NNT calculada foi de 7,7, enquanto a NNP foi de 13,9. Nos ensaios clínicos 

que examinaram a eficácia da gabapentina (900-3600 mg/dia), nove dos 14 estudos 

tiveram resultados positivos. A NNT para gabapentina foi calculada em 6,3. Não foi 

observada evidência de efeito dose-resposta. Quanto à segurança, os resultados 

foram mais favoráveis, com NNP de 25,6. 

Sobre o uso de gabapentina e pregabalina, as análises do banco de dados 

Cochrane revelaram que 62% dos pacientes apresentaram pelo menos um evento 

adverso, levando a taxa de descontinuação de 11%. Os eventos adversos mais 

comuns incluíram tontura (19%), sonolência (14%), edema periférico (7%) e 

perturbação da marcha (9%). Ademais, 3% dos efeitos adversos foram considerados 

graves (DERRY et al., 2019; MOORE et al., 2014). As recomendações francesas 

revisadas, com base em estudo sistemático recente rebaixou a pregabalina para a 

segunda escolha devido a resultados modestos de eficácia em ensaios clínicos 

randomizados e relatos de abuso, limitando sua utilização em vários países, incluindo 

França e Reino Unido (ATTAL, Nadine; BOUHASSIRA; COLVIN, 2023; MOISSET; 

BOUHASSIRA; ATTAL, 2021). Anticonclusivantes não gabapentinóides, como 

oxcarbazepina e a carbamazepina apresentam perfil de segurança menor e 

geralmente não são recomendadas, exceto para o tratamento da neuralgia do 

trigêmeo, onde exibem eficácia e são mais bem toleradas.  Seus principais efeitos 

indesejados relatados são sonolência e tontura (CAMPOS, L. O. et al., 2023; 

COLLOCA et al., 2017). 

 Os tratamentos de segunda escolha para a dor neuropática incluem agentes 

tópicos como os adesivos lidocaína e os adesivos de capsaicina de alta concentração 

(FINNERUP; KUNER; JENSEN, 2021). Os tratamentos tópicos são recomendados 

para dor neuropática periférica com suposto gerador de dor local. Em determinadas 

circunstâncias, por exemplo, quando existem preocupações devido a efeitos 

secundários ou à segurança dos tratamentos de primeira escolha, particularmente em 
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doentes frágeis e idosos, os adesivos de lidocaína podem ser considerados como 

primeira escolha (FINNERUP et al., 2015).  

A lidocaína, aminoamida utilizada como anestésico local, é aplicada na pele por 

meio de adesivos a 5%, creme, gel ou spray a 8% para tratar dores neuropáticas. As 

formulações de adesivo a 5%, desenvolvidas desde a década de 1990, originalmente 

para tratar neuralgia pós-herpética, demonstraram efeitos moderados também contra 

a neuropatia periférica diabética dolorosa, síndrome do túnel do carpo e lesões 

nervosas induzidas por cirurgia (THOUAYE; YALCIN, 2023). Outro tratamento de 

segunda escolha são os adesivos de capsaicina 8% (FINNERUP; KUNER; JENSEN, 

2021), membro da família dos ligantes de receptores vanilóides, ela se liga ao TRPV1 

expresso em neurônios sensoriais periféricos (THOUAYE; YALCIN, 2023). Segundo 

revisão sistemática e meta-análise, 7 estudos (em neuralgia pós-herpética ou 

polineuropatia dolorosa relacionada ao HIV) relataram eficácia sustentada de uma 

única aplicação do adesivo de capsaicina de alta concentração (8%) em comparação 

com adesivo de baixa concentração (0,04%), com qualidade final das evidências foi 

alta. A NNT caculada foi de 10,6 o que significa que, cerca de 11 pessoas precisariam 

utilizar adesivo de capsaicina de alta concentração para que uma delas 

experimentasse alívio significativo da dor(FINNERUP et al., 2015). Ademais, a 

capsaicina, assim como à lidocaína, apresenta efeitos indesejados locais, como 

coceira, vermelhidão, queimação e dor (THOUAYE; YALCIN, 2023).  

Por fim, tramadol (100–400 mg/dia) e tapentadol (50–600 mg/dia) também são 

utilizados como tratamento de segunda escolha. Ambos são agonistas opioides fracos, 

com tapentadol sendo duas a três vezes mais potente que o tramadol. Os resultados 

da revisão sistemática e meta-análise realizada por Finnerup e colaboradores, em 

2015, mostraram que todos os sete estudos incluídos de tramadol apresentaram 

resultados positivos de eficácia, com qualidade final das evidências moderada. O NNT 

calculado foi de 4,7, o que significa que, em média, aproximadamente cinco pacientes 

precisariam receber tramadol para que um deles obtivesse alívio da dor. O NNP 

combinado foi de 12,6, indicando os efeitos indesejados associados ao tratamento 

(FINNERUP et al., 2015).  

A monoterapia com tapentadol demonstrou ser eficaz no tratamento da 

neuropatia periférica diabética e da lombalgia crônica radiante, conforme evidenciado 

pela revisão sistemática conduzida por Erosa e colaboradores em 2021. Dos 5 ensaios 

clínicos randomizados incluídos, 4 estudos indicaram a eficácia da monoterapia com 
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tapentadol (EROSA et al., 2021). Apesar de eficazes, a terapia com tramadol e 

tapentadol apresentam múltiplos efeitos indesejados, como náuseas, vômitos, prisão 

de ventre, tonturas, sonolência e risco de abuso, embora esse risco seja menor em 

comparação com opioides fortes (THOUAYE; YALCIN, 2023). 

Os opioides fortes são geralmente reservados como opção de terceira escolha, 

sendo utilizados somente quando as abordagens de primeira e segunda escolha não 

conseguem proporcionar alívio adequado para a dor neuropática. A eficácia da morfina 

(10-120 mg/dia), metadona (10-80 mg/dia) e oxicodona (10-120 mg/dia) tem sido 

claramente demonstrada no contexto da dor neuropática, especialmente na neuralgia 

pós-herpética ou na dor neuropática periférica (THOUAYE; YALCIN, 2023). A revisão 

sistemática e meta-análise conduzida por Finnerup et al., em 2015, avaliou 13 ensaios 

clínicos que investigaram o uso de opioides potentes, com ênfase em oxicodona (10-

120 mg/dia) e morfina (90-240 mg/dia), para tratar a dor neuropática periférica. A 

qualidade geral das evidências foi avaliada como moderada. Dentre esses estudos, 

dez apresentaram resultados de eficácia positivos, com NNT de 4,3 e NNP de 11,7 

(FINNERUP et al., 2015). É importante salientar, que os opioides fortes podem induzir 

eventos adversos graves, como sedação e depressão respiratória, além de elevado 

risco de abuso de substâncias e mortalidade por overdose, sendo esta a principal 

razão para sua utilização como opção de terceira escolha e a restrição ao seu uso 

prolongado (THOUAYE; YALCIN, 2023). 

Embora, como descrito acima, diferentes fármacos sejam incluídos como 

opções terapêuticas para dor neuropática, análises recentes da farmacoterapia 

destacam que apenas 30-40% dos pacientes com dor neuropática apresentam 

resposta analgésica adequada em comparação com o efeito placebo. Em adição, a 

eficácia dos fármacos parece estar diminuindo ainda mais ao longo do tempo, 

conforme evidenciado por recentes revisões sistemática e meta-análises (ATTAL, 

Nadine; BOUHASSIRA; COLVIN, 2023; FINNERUP et al., 2018). Além dos desafios 

relacionados à baixa eficácia, os tratamentos convencionais muitas vezes acarretam 

efeitos indesejados que exercem influência significativa na qualidade de vida e adesão 

dos pacientes (THOUAYE; YALCIN, 2023).  

Diante do exposto acima, fica claro que o manejo da dor neuropática é tarefa 

complexa, refoçando a urgência de novas abordagens terapêuticas. A compreensão 

mais atualizada da fisiopatologia sugere que otimizar o tratamento pode exigir a 

abordagem simultânea de múltiplos mecanismos, indicando que esse pode ser um 
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caminho mais assertivo na busca por otimizar os resultados terapêuticos 

(EISENBERG; SUZAN, 2014). Nesse cenário, números crescentes de estudos pré-

clínicos e clínicos apontam para possível efeito terapêutico do PRP no controle da dor 

neuropática (BOHREN et al., 2022). 

 

1.7 PRP como abordagem terapêutica 

 

O PRP, derivado autólogo do plasma com concentração aumentada de 

plaquetas, tem sido explorado em diversas áreas médicas desde sua primeira 

aplicação clínica em 1987 nos Estados Unidos (MAUTNER et al., 2015). O entusiasmo 

em torno do PRP cresceu significativamente nas últimas décadas, destacando-se seu 

potencial não apenas na restauração tecidual, mas também em benefícios 

analgésicos, especialmente em condições musculoesqueléticas e artrite. A aplicação 

do PRP em condições dolorosas representa abordagem terapêutica alternativa para 

alcançar analgesia completa e de longo prazo (EVERTS, P. et al., 2020).  Embora seu 

mecanismo de ação não esteja completamente esclarecido, evidências emergentes 

indicam que o PRP atua na regulação de citocinas, promovendo equilíbrio entre os 

mediadores pró e anti-inflamatórios (AKEDA et al., 2019; BUCHHEIT et al., 2020; KIM 

et al., 2014; KUFFLER, 2020; LIU, M.-C. et al., 2014). 

 

1.7.1 Biologia plaquetária 

 

As plaquetas, as menores células sanguíneas, apresentam contagem que varia 

de 150 a 350 × 109/L em indivíduos saudáveis. Originadas da linhagem hematopoiética 

através do megacariócito, as plaquetas são células pequenas e anucleadas, com 

diâmetro médio de 2 a 5 µm, espessura de 0,5 µm e volume celular médio de 6 a 10 

fl. Após a sua formação, as plaquetas permanecem em circulação durante 5 a 7 dias, 

desempenhando principalmente o papel de reguladores da hemostasia e da trombose 

(GREMMEL; FRELINGER; MICHELSON, 2016). As plaquetas circulantes 

desempenham papel vital na manutenção da hemostasia primária e no fluxo 

sanguíneo adequado nos vasos. Quando ocorre lesão vascular, as plaquetas são 

ativadas e aderem à matriz extracelular exposta, formando um tampão plaquetário e, 

eventualmente, um trombo (HOLINSTAT, 2017). 

As plaquetas possuem três tipos principais de organelas secretoras: os 
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grânulos alfa, grânulos densos e lisossomos (GREMMEL; FRELINGER; MICHELSON, 

2016). Os grânulos densos liberam pequenas moléculas como cálcio, ATP e 

serotonina, enquanto os grânulos α, contêm proteínas maiores, como fatores de 

crescimento e P-selectina. Os grânulos lisossomais desempenham um papel na 

degradação de proteínas. Após a ativação, esses grânulos liberados podem sinalizar 

outras células sanguíneas e o endotélio, desempenhando um papel fundamental na 

cicatrização de feridas (HOLINSTAT, 2017).  

Estudos proteômicos identificaram mais de 300 proteínas bioativas liberadas 

pelos grânulos α, incluindo aquelas relacionadas à adesão celular, coagulação 

sanguínea, inibição, fibrinólise, proteases, seus inibidores, fatores de crescimento, 

citocinas, quimiocinas e proteínas antimicrobianas (GREMMEL; FRELINGER; 

MICHELSON, 2016). Quando as plaquetas são ativadas, essas proteínas bioativas 

são liberadas nos tecidos lesionados, regulando sinergicamente múltiplas vias, 

incluindo proliferação celular, quimiotaxia, angiogênese, diferenciação celular e 

síntese de matriz extracelular (AKEDA et al., 2019). 

A ativação das plaquetas resulta na liberação de variedade de fatores de 

crescimento, como fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF), fator 

transformador de crescimento (TGF), fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), 

fator de crescimento epidérmico (EGF), fator de crescimento de hepatócito (HGF), 

fator de crescimento de fibroblastos (FGF), fator de crescimento semelhante à insulina 

-1 e -2 (IGF-1 e IGF-2) (ALVES; GRIMALT, 2018).  

O PDGF, liberado durante a degranulação plaquetária em locais de lesão, ativa 

proteínas sinalizadoras que desencadeiam atividades como mitogênese, angiogênese 

e ativação de macrófagos (CAO et al., 2021). Além disso, o TGF-β, atua como potente 

inibidor celular, regulando tanto a imunidade quanto a inflamação (ALVES; GRIMALT, 

2018; MIYAZONO; TAKAKU, 1989). O excesso de atividade desse fator pode levar à 

imunossupressão, aumentando o risco de desenvolvimento de tumores, enquanto a 

deficiência pode resultar em inflamação, que por sua vez pode desencadear 

processos de fibrose (MASSAGUÉ; SHEPPARD, 2023). Essa relação foi observada 

em estudos com camundongos deficientes em TGF-β, os quais apresentaram falência 

de órgãos e morte após o desenvolvimento de resposta inflamatória celular multifocal 

e necrose tecidual (SHULL et al., 1992).  O VEGF, outro fator essencial, é um poderoso 

fator angiogênico que atua como mitógeno e promotor da sobrevivência do endotélio 

vascular, sendo fundamental para a cicatrização de feridas (ZOU et al., 2012). O EGF, 
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ao se ligar ao receptor EGFR, induz migração e proliferação celular (BARRIENTOS et 

al., 2008). Os membros da família do FGF também desempenham papéis importantes 

na cicatrização de feridas (ZAREI; SOLEIMANINEJAD, 2018). 

Destaca-se que as plaquetas são ricas em fatores de crescimento, indicando 

potencial significativo para influenciar vários processos biológicos, como inflamação, 

angiogênese, migração de células-tronco e proliferação celular (ALVES; GRIMALT, 

2018). Operando por meio de mecanismos parácrinos e autócrinos, eles 

desencadeiam a comunicação celular ao se ligarem a receptores específicos na 

superfície celular, ativando complexa cascata de vias de transdução de sinal (ZAREI; 

NEGAHDARI; EATEMADI, 2018). 

 Os constituintes granulares densos são reconhecidos principalmente como 

modificadores da ativação plaquetária e da formação de trombos, embora muitos 

desses elementos também exerçam efeitos sobre as células do sistema imunológico 

(EVERTS, P. et al., 2020). Os grânulos densos liberam moléculas como ATP e 

serotonina, que desempenham papéis importantes em várias funções biológicas 

(HOLINSTAT, 2017). O aumento do nível extracelular de ATP ativa a sinalização 

purinérgica por meio de receptores metabotrópicos (P2Y) e inotrópicos (P2X) 

(BEAMER et al., 2016) presentes em neurônios (ILLES et al., 2020), astrócitos (LALO 

et al., 2008) e células microgliais (OHSAWA et al., 2007). Já a serotonina tem funções 

críticas bem definidas no SNC, incluindo a modulação da tolerância à dor. A maior 

parte da serotonina corporal é produzida no trato gastrointestinal e, em seguida, circula 

pela corrente sanguínea, onde é captada pelas plaquetas e armazenada nos grânulos 

densos em concentrações elevadas (ARREOLA et al., 2015). Além disso, a serotonina 

periférica atua como modulador imunológico poderoso, capaz de tanto estimular 

quanto inibir a inflamação e afetar várias células do sistema imunológico através de 

seus receptores específicos (5HTR) (HERR; BODE; DUERSCHMIED, 2017). 

Essa interconexão entre a biologia plaquetária e esses processos fisiológicos 

oferece oportunidades valiosas para pesquisas futuras, especialmente no 

desenvolvimento e aprimoramento de tratamentos que envolvem a ativação 

plaquetária e a liberação de seus constituintes. Esses tratamentos possibilitam a 

regeneração tecidual, aceleram o processo de cicatrização e potencialmente aliviam 

a dor em diferentes condições clínicas. Portanto, a pesquisa nesse campo pode levar 

a avanços significativos no cuidado com pacientes. 
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1.7.2 Terminologia 

 

O PRP refere-se à fração líquida processada do sangue periférico autólogo, 

caracterizada por concentração mínima de plaquetas superior a 106/µL ou aumento 

aproximado de cinco vezes em relação aos valores basais (HAUNSCHILD et al., 

2020). Diversos sistemas de classificação têm surgido com base nas terminologias e 

descrições dos produtos relacionados ao PRP (ROSSI et al., 2019). No contexto das 

aplicações ortobiológicas, o PRP é classificado em três grupos distintos: Fibrina Rica 

em Plaquetas (PRF), PRP Rico em Leucócitos (LR-PRP) e PRP Pobre em Leucócitos 

(LP-PRP). Apesar de serem mais específicos do que uma definição genérica de PRP, 

as categorias LR-PRP e LP-PRP carecem de especificidade em relação ao conteúdo 

de leucócitos (EVERTS, P. A. M. et al., 2006). 

A prática corrente frequentemente agrupa todas as terapias com concentrado 

de plaquetas sob o termo abrangente “PRP”, mesmo para uma mesma indicação 

clínica (CHAHLA et al., 2017). Embora nos últimos anos tenham ocorrido avanços 

notáveis nas aplicações médicas específicas, como osteoartrite e tendinopatias, na 

compreensão das diferentes formulações de PRP, nas vias de administração, na 

função plaquetária e em constituintes adicionais que podem influenciar o reparo e 

regeneração tecidual, ainda há falta de consenso nas terminologias do PRP (EVERTS, 

P. et al., 2020). 

 

1.7.3 Preparação 

 

A preparação do PRP inicia-se com a coleta de sangue total do paciente por 

meio de venopunção, geralmente utilizando anticoagulante para inibir a cascata de 

coagulação. Embora o uso de anticoagulante não seja obrigatório, a ausência dele 

resulta na ativação rápida da cascata de coagulação. Citrato dextrose-A e citrato 

fosfato dextrose são os anticoagulantes considerados seguros para separar as 

plaquetas, atendendo também às necessidades metabólicas destas. O processo mais 

comum para obter o PRP envolve um ou dois ciclos de centrifugação, separando o 

sangue em três camadas: plasma pobre em plaquetas (PPP), concentrado de 

plaquetas com glóbulos brancos, e glóbulos vermelhos. O primeiro ciclo, conhecido 

como “soft spin”, separa o plasma e as plaquetas dos glóbulos brancos e glóbulos 

vermelhos. O segundo ciclo, “hard spin”, concentra ainda mais as plaquetas e o 
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plasma em frações de PRP e PPP. Após a coleta, o PRP é mantido em ambiente 

estéril e pode ser utilizado conforme necessário em procedimentos específicos, 

permanecendo estável por até 8 horas em estado anticoagulado, o que é vantajoso 

para procedimentos mais extensos (KNEZEVIC et al., 2016). 

A meia-vida das plaquetas circulantes é de 7 dias. Quando ativadas por forças 

como fluxo de fluidos, contato com colágeno, trombina ou membrana basal, liberam 

citocinas e moléculas bioativas dos grânulos alfa. Algumas técnicas de preparação de 

PRP usam ativação exógena de trombina, mas não está clinicamente comprovado que 

melhore as propriedades de cicatrização. Quando o PRP é injetado nos tecidos, as 

plaquetas se ativam naturalmente. Cerca de 70% dos fatores de crescimento do PRP 

são secretados em 10 minutos após ativação, e 100% em cerca de 1 hora (KNEZEVIC 

et al., 2016). 

Não há um protocolo padronizado para a obtenção do PRP, as variações 

ocorrem em função da quantidade de sangue total coletado, da eficiência na captura 

de plaquetas, do método de isolamento (por meio de centrifugação em uma ou duas 

etapas), da velocidade de centrifugação e do tipo de sistema de tubo de coleta e 

procedimento operacional (GROSSEN et al., 2022). Como resultado, são encontradas 

diversas formulações disponíveis que produzem suspensões de diferentes 

concentrações de plaquetas, conteúdo de glóbulos brancos, contaminação de 

glóbulos vermelhos e concentrações de fatores de crescimento plaquetário (EVERTS, 

P. et al., 2020). Avaliar a eficácia dos kits de preparação de PRP é tarefa desafiadora, 

dada a falta de consenso sobre quais critérios definem um kit como superior ou inferior. 

Adicionalmente, cada método de preparação pode gerar distintos tipos de PRP, cada 

qual possuindo aplicações específicas. Na extensa revisão conduzida por Fadadu et 

al., sistemas e protocolos PRP foram avaliados. Alguns desses sistemas produziram 

preparações finais de PRP com contagem de plaquetas inferior à do sangue total 

(FADADU et al., 2019). A falta de uniformidade nessas práticas torna ainda mais 

complexa a definição de diretrizes claras para a utilização efetiva do PRP em 

diferentes aplicações clínicas (ALVES; GRIMALT, 2018). 

 

1.8 A evolução do uso do PRP na medicina regenerativa 

 

Desde o final da década de 1980, o PRP tem desempenhado um papel 

significativo na medicina regenerativa, com relevância em diversas especialidades 
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médicas. Inicialmente aplicado em cirurgias gerais e cardíacas, o PRP consolidou-se 

na cirurgia maxilofacial na década de 1990, notavelmente contribuindo para a melhora 

da incorporação de transplantes em reconstruções mandibulares (CERVELLI et al., 

2013). 

A inserção do PRP na odontologia ocorreu no final da década de 1990, onde 

contribuiu na incorporação de implantes dentários e na facilitação da regeneração 

óssea. A abordagem inovadora de Anitua, em 1999, ao utilizar o PRP no processo de 

plasmaférese para aprimorar a regeneração óssea, foi um marco significativo dessa 

modalidade terapêutica (ANITUA, E, 1999; TÖZÜM; DEMIRALP, 2003). Artigos 

subsequentes destacaram o benefício clínico dessa fração sanguínea em áreas 

diversas, como úlceras cutâneas crônicas, cicatrização de tendões, implantes 

dentários e lesões esportivas ortopédicas (CERVELLI et al., 2013). Em geral, a 

cicatrização passa por três fases: inflamação, proliferação e remodelação, com o PRP, 

rico em fatores de crescimento, desempenhando papel crucial na ativação de células 

inflamatórias e produção de colágeno durante essas etapas (WU, P. I.-K.; DIAZ; 

BORG-STEIN, 2016). A ortopedia também incorporou o PRP, com o primeiro estudo 

abrangente sobre os efeitos dos fatores de crescimento no tecido tendinoso humano 

sendo publicado em 2005 (ANITUA, Eduardo et al., 2006). Atualmente, a terapia com 

PRP é opção para o tratamento de doenças degenerativas e para promover a 

cicatrização em tendões, ligamentos, músculos e cartilagens (WU, P. I.-K.; DIAZ; 

BORG-STEIN, 2016). Destacando-se na medicina músculo-esquelética, o PRP 

impulsiona a reparação de tecidos com baixa capacidade de cicatrização. Estudos 

clínicos, com evidências limitadas de Nível I, respaldam seu uso para epicondilose 

lateral e osteoartrite de joelho (BELK et al., 2021; BENNELL; HUNTER; PATERSON, 

2017; CHEN, X. T. et al., 2021; FILARDO et al., 2021; MIGLIORINI et al., 2021; 

RABAGO et al., 2009; TANG et al., 2020).  

A busca por novas modalidades de tratamento tem levado médicos e cientistas 

a explorarem ativamente o potencial do PRP em diversas áreas da medicina, incluindo 

ginecologia (BOS-MIKICH; DE OLIVEIRA; FRANTZ, 2018), urologia (MATZ; 

PEARLMAN; TERLECKI, 2018), oftalmologia (GARCÍA‐CONCA et al., 2019) e 

dermatologia cosmética (CONDE MONTERO; FERNÁNDEZ SANTOS; SUÁREZ 

FERNÁNDEZ, 2015). Essa expansão contínua do uso terapêutico do PRP reflete não 

apenas sua eficácia demonstrada em diversos contextos clínicos, mas também a 

capacidade de adaptação a novas fronteiras da medicina regenerativa (EVERTS, P. 
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et al., 2020). 

No Brasil, a utilização do PRP em diversas áreas médicas, como ortopedia, 

cirurgia, dermatologia e odontologia, ainda não possui regulamentação por parte da 

Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA). Conforme destacado na Nota 

Técnica nº 064/2015, há um esforço contínuo da gerência de vigilância sanitária para 

regulamentar hemocomponentes especiais destinados a fins não transfusionais, 

categoria que inclui o PRP (ANVISA, 2015). Durante um Seminário Internacional sobre 

o Uso e a Regulamentação de PRP, organizado pela Anvisa com a colaboração da 

Agência Reguladora de Medicamentos da Espanha, onde o uso do PRP já é 

regulamentado desde 2013 (MINISTERIO DE SANIDAD, 2013), pesquisadores 

brasileiros e técnicos de vigilâncias sanitárias locais discutiram os possíveis 

desdobramentos para a regulação do PRP no Brasil (ANVISA, 2018). A 

regulamentação é urgentemente necessária, considerando que o PRP ainda é visto 

como um procedimento experimental. Além de garantir a segurança e eficácia dos 

tratamentos, a regulamentação promoverá uma prática clínica padronizada e baseada 

em evidências, amplificando os benefícios do PRP na medicina regenerativa. 

A evolução do uso do PRP na medicina regenerativa é promissora, mas 

depende de esforços contínuos de pesquisa, regulamentação e educação dos 

profissionais de saúde. A consolidação dessa tecnologia emergente exige um 

compromisso conjunto de autoridades reguladoras, pesquisadores e clínicos para 

garantir que seu potencial terapêutico seja plenamente realizado, beneficiando os 

pacientes de maneira segura e eficaz. 

 

1.9 Tratamento da dor baseada nas injeções de PRP 

 

A clínica da dor também tem avançado com abordagens regenerativas para 

tratamento da dor, incluindo transplantes celulares, fatores de crescimento e o uso do 

PRP. O PRP pode liberar fatores bioativos que podem restaurar a função tecidual, 

reduzindo quadros dolorosos. Utilizado de forma autógena, o PRP facilita a 

cicatrização e mostra resultados favoráveis no tratamento de longo prazo da dor 

lombar discogênica (JAIN, D. et al., 2020; TUAKLI‐WOSORNU et al., 2016; XU, Z. et 

al., 2021). Estudos sobre o uso do PRP na dor crônica variam de alívio total a nenhum 

benefício clínico relatado, influenciados por fatores como a saúde do paciente, 

métodos de preparação e aplicação do PRP. Dessa forma, a busca por estabelecer o 
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melhor protocolo de tratamento e o perfil do paciente responsivo visa maximizar o 

alívio da dor crônica em diversas áreas da medicina (GROSSEN et al., 2022). 

Na osteoartrite do joelho, embora as injeções padrão de corticosteroides intra-

articulares e ácido hialurônico sejam protocolos bem estabelecidos, estudos recentes 

indicam que as injeções de PRP oferecem alternativas terapêuticas promissoras. 

Revisão sistemática e meta-análise conduzida por Tang et al. em 2020, envolvendo 

20 ensaios clínicos randomizados, revelou que o PRP reduziu a dor de maneira mais 

eficaz do que o ácido hialurônico nos acompanhamentos de 6 e 12 meses, conforme 

avaliado pelos escores de dor na EVA e do Western Ontario e McMaster Universities 

Arthritis Index  (TANG et al., 2020). 

Em revisão sistemática e meta-análise, Chen et al. (2018) investigaram a 

eficácia do PRP no tratamento da dor em tendões e ligamentos, abrangendo diversas 

condições, como manguito rotador, tendinopatia, ligamento cruzado anterior, 

tendinopatia patelar, tendinopatia dos isquiotibiais e epicondilite lateral. Utilizando a 

EVA, os resultados indicaram que, em comparação com o controle (reparo cirúrgico 

sem tratamento adicional), o PRP reduziu efetivamente a dor associada às lesões do 

manguito rotador e à epicondilite lateral (CHEN, X. et al., 2018). Esses resultados 

sugerem que o PRP pode ser opção terapêutica promissora para pacientes que 

sofrem de dor relacionada a tendões e ligamentos, oferecendo alternativa eficaz ao 

reparo cirúrgico convencional. 

Com o avanço das terapias regenerativas na abordagem da dor crônica, surge 

nova perspectiva no tratamento dessas condições debilitantes. Embora incipientes, os 

estudos nesse campo demonstram evolução constante. À medida que as terapias com 

PRP são aprimoradas, é crucial considerar não apenas a eficácia clínica, mas também 

a singularidade de cada paciente e os diversos fatores que podem influenciar os 

resultados terapêuticos. Portanto, a pesquisa contínua e o refinamento dos protocolos 

de tratamento são fundamentais para otimizar os resultados positivos e assegurar que 

a terapia com PRP possa oferecer benefícios significativos a um maior número de 

pacientes com dor crônica. 

 

1.10 PRP no tratamento da dor neuropática 

 

Estudos têm investigado o potencial da injeção local de PRP como abordagem 

para alívio duradouro da dor neuropática crônica. Essas pesquisas são motivadas pela 
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hipótese que a aplicação local de PRP pode aprimorar a cicatrização local, a 

remodelação tecidual e a regeneração axonal nervosa (HASSANIEN et al., 2020; YU; 

WANG; YIN, 2011). O PRP desencadeia a liberação de moléculas de sinalização 

celular, incluindo fator de crescimento nervoso, fatores mitogênicos e quimiotáticos 

como IGF-1, bFGF e TGF-β. Embora não sejam fatores neurotróficos clássicos, os 

efeitos desses fatores de crescimento na regeneração nervosa têm sido objeto de 

estudo. Esses biomarcadores desempenham papéis na modulação da ativação de CS, 

envolvidas com a resolução da inflamação, angiogênese e fibrogênese após a lesão 

de um nervo periférico (SÁNCHEZ et al., 2017; YU; WANG; YIN, 2011). De fato, 

modelos experimentais de lesão de nervos periféricos têm evidenciado o papel chave 

de CS no processo de neurodegeneração e dor neuropática. Após lesão de nervo, as 

CS distais sofrem atrofia devido à falta de contato com os neurônios proximais, 

resultando na redução da expressão de fatores de crescimento neurotróficos, 

alterações na matriz extracelular e perda da lâmina basal das CS. Essa condição 

dificulta a extensão axonal, levando à interrupção da comunicação glial-axônio e da 

homeostase nervosa. Esse processo culmina na perda de fibras, neurodegeneração 

e dor (SCHEIB; HÖKE, 2013). 

Dessa forma, após lesão de nervo periférico, estratégias que mantenham as 

CS em estado saudável, podem aumentar a velocidade do crescimento axonal, 

facilitando o reparo e preservando os tecidos-alvo receptivos à reinervação (SCHEIB; 

HÖKE, 2013). Um estudo conduzido por Zheng et al., 2016, avaliou os efeitos 

modulatórios do PRP sobre as CS utilizando culturas primárias de CS de ratos 

expostas a diferentes concentrações de PRP. Os resultados demonstraram que 

concentrações de 2,5-20% de PRP estimularam a proliferação e migração das CS em 

comparação com controles não tratados, de maneira dependente da dose. Além disso, 

a expressão e secreção de fator de crescimento nervoso e fator neurotrófico derivado 

de linhagem de células gliais aumentaram (ZHENG et al., 2016). Esses resultados 

sugerem que o PRP pode ter efeitos modulatórios positivos, o que contribui na 

preservação da saúde dessas células após lesões de nervo periférico. Essa 

capacidade do PRP poderia potencialmente facilitar o reparo neural e preservar os 

tecidos-alvo receptivos à reinervação e eliminar a dor neuropática. 

Estudos pré-clínicos limitados têm investigado os efeitos e mecanismos de ação 

do PRP na dor neuropática. Em modelo de dor neuropática induzida por queimadura 

em ratos, o PRP demonstrou significativo alívio da alodinia quatro semanas após as 
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lesões por queimadura. Simultaneamente, houve redução nas expressões de 

fosfatase homóloga à tensina (p-PTEN), alvo da rapamicina em mamíferos (p-mTOR) 

e CCL2 em células neuronais, além disso também diminuiu as expressões de p-p38 e 

fator nuclear kappa B (p-NFκB) na microglia e houve ativação de quinase N-terminal 

c-Jun fosforilado (p-JNK) e p-NFκB em astrócitos espinhais, indicando inflamação 

atenuada (HUANG et al., 2018). Estes resultados oferecem evidências de que o PRP, 

devido aos seus efeitos anti-inflamatórios, pode ser considerado como opção 

terapêutica alternativa para o tratamento da dor neuropática causada por 

queimaduras.  

Estudos em animais indicaram que os efeitos terapêuticos do PRP podem 

decorrer da regulação no equilíbrio entre citocinas pró-inflamatórias e anti-

inflamatórias. Essa propriedade, assim como na dor inflamatória, pode ter efeito 

terapêutico na dor neuropática, considerando que a neuroinflamação é um evento 

chave da manutenção da dor neuropática (BOHREN et al., 2022).  É possível que os 

fatores liberados pelo PRP nas vias de transmissão e processamento da dor podem 

eliminar a inflamação crônica e a dor associada, promovendo a transição do ambiente 

pró-inflamatório para um anti-inflamatório. Isso envolve alterações na composição dos 

tipos celulares locais, modificações na atividade de receptores pró e anti-inflamatórios, 

e a indução da liberação de fatores anti-inflamatórios (KUFFLER, 2020). 

Os efeitos anti-inflamatórios do PRP têm sido destacados como mecanismo 

subjacente aos seus benefícios terapêuticos, conforme demonstrado em estudos in 

vitro que empregaram células de disco humano obtidas de amostras de cirurgia da 

coluna. Akeda et al. observaram que o PRP suprimiu a expressão gênica de IL-1β, 

MMP-3 e fator de crescimento nervoso (NGF), enquanto estimulou a expressão gênica 

de TGF-β (AKEDA et al., 2019). Da mesma forma, Kim et al. demonstraram que o PRP 

neutralizou os efeitos inflamatórios induzidos por IL-1 e TNF-α. A exposição 

consecutiva ao PRP recuperou a expressão gênica regulada negativamente do 

colágeno tipo II (COL2) e do agrecan (AGN) e reduziu o aumento da expressão gênica 

de MMP-3 e ciclooxigenase-2 (COX-2), em comparação com grupos de controle com 

citocinas pró-inflamatórias, sugerindo a capacidade do PRP em inibir enzimas e 

mediadores pró-inflamatórios degradantes induzidos por citocinas (KIM et al., 2014). 

Utilizando células núcleo pulposo humanas imortalizadas sob condições inflamatórias 

estressantes induzidas por lipopolissacarídeos, Liu et al. também mostraram que o 

PRP restaurou marcadores condrogênicos diminuídos (SOX9, COL2 e AGN) e 



47 

 

suprimiu a expressão de mediadores inflamatórios (IL-1β e TNF-α) e enzimas 

degradadoras de matriz (MMP3) (LIU, M.-C. et al., 2014). Esses estudos destacam 

consistentemente os efeitos anti-inflamatórios do PRP, demonstrando sua capacidade 

de modular expressões genéticas e proteicas, enquanto simultaneamente inibe os 

mediadores inflamatórios e enzimas degradadoras de matriz. 

As plaquetas contêm mais de 1.100 proteínas, incluindo enzimas, inibidores de 

enzimas, fatores de crescimento, mensageiros imunológicos e outros compostos 

bioativos que desempenham um papel fundamental na reparação de tecidos, 

regeneração nervosa e cicatrização de feridas (BLAIR; FLAUMENHAFT, 2009). Os 

fatores de angiogênese derivados de plaquetas têm o potencial de estimular o 

crescimento de novos capilares através do aumento da migração de células 

endoteliais. Este mecanismo é sugerido como a maneira pela qual os fatores 

plaquetários influenciam o processo de angiogênese e revascularização (BHANOT; 

ALEX, 2002; BOHREN et al., 2022; KUFFLER, 2020), e pode ser relacionado também 

aos efeitos terapêuticos do PRP em síndromes neuropáticas associadas a isquemia 

do tecido nervoso, como na neuropatia dolorosa diabética. 

O estudo pré-clínico conduzido por Behroozi et al. em 2021 investigou o uso do 

PRP retirado do sangue do cordão umbilical na redução da dor neuropática em ratos 

machos com lesão medular espinhal induzida. Os resultados indicaram que a injeção 

de PRP reduziu alodinia mecânica, alodinia ao frio e hiperalgesia térmica. Esses 

efeitos foram atribuídos, em parte, à alteração da expressão dos receptores de ATP, 

metabotrópicos (P2Y) e inotrópicos (P2X). Além disso, os animais tratados com PRP 

apresentaram redução no número de fibroblastos e aumento na relação p-

mTOR/mTOR. Esses achados sugerem que a injeção de PRP pode ter efeitos 

benéficos no alívio da dor neuropática ao modular a via de sinalização do ATP. É 

possível que a ativação da via mTOR reduza a liberação de ATP na medula espinal 

por meio da regeneração de neurônios, resultando no alívio da dor neuropática 

(BEHROOZI et al., 2021).  

Embora hipóteses mecanísticas tenham sido propostas, os mecanismos de 

ação do PRP ainda estão sob investigação, requerendo estudos adicionais para 

compreensão mais abrangente de suas interações bioquímicas e efeitos fisiológicos 

em diferentes contextos clínicos. 

Estudos clínicos estão sendo conduzidos para avaliar o papel do PRP no alívio 

da dor neuropática em várias condições. Essas pesquisas buscam avaliar tanto a 
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eficácia quanto a segurança das injeções de PRP em contextos de dor neuropática, 

como radiculopatia lombar (BISE et al., 2020; XU, Z. et al., 2021), neuropatia periférica 

diabética (HASSANIEN et al., 2020), síndrome do túnel do carpo (GADO; EL-BANNA, 

2020; HASHIM et al., 2020). Os resultados têm sido promissores, apontando efeitos 

analgésicos significativos em participantes submetidos ao tratamento com PRP.  No 

entanto, é essencial continuar realizando estudos clínicos para validar e expandir o 

conhecimento sobre o uso do PRP como opção terapêutica para pacientes com dor 

neuropática. 

Com o crescente interesse e as evidências favoráveis sobre o potencial 

terapêutico do PRP na dor neuropática, torna-se fundamental avaliar criticamente os 

dados disponíveis sobre sua eficácia em pacientes. Nesse sentido, a elaboração de 

revisão sistemática se torna ferramenta necessária para analisar de forma crítica e 

sintetizar os estudos disponíveis. Ao reunir dados de ensaios clínicos com base em 

critérios científicos rigorosos, essa revisão pode oferecer visão clara e mais assertiva 

da eficácia dos tratamentos com PRP para dor neuropática, além de destacar 

eventuais efeitos adversos e orientar futuras pesquisas e práticas clínicas nesta área.  
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo geral 

 

Avaliar a eficácia do tratamento com PRP em pacientes com dor neuropática 

por meio de uma revisão sistemática estrategicamente elaborada. 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

• Avaliar a eficácia do PRP como tratamento para dor neuropática em ensaios 

clínicos controlados. 

• Avaliar os efeitos do PRP na redução da intensidade da dor neuropática em 

diferentes condições de neuropatias. 

• Avaliar os diferentes protocolos de preparação e tratamento com PRP e 

investigar como as variações influenciam os resultados clínicos na dor 

neuropática. 

• Analisar os possíveis efeitos indesejados e complicações associadas ao uso do 

PRP. 

• Identificar as limitações existentes nos estudos clínicos avaliados, destacando 

as lacunas que necessitam ser exploradas em futuras pesquisas.  
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3 MATERIAL E MÉTODO 

 

3.1 Diretrizes e registros  

 

Esta revisão sistemática foi conduzida seguindo as diretrizes do Preferred 

Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) ver apêndice 

B (PAGE et al., 2021). O protocolo desta revisão está registrado no PROSPERO: ID: 

CRD42023430259 

(https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?RecordID=430259). 

 

3.2 Estratégias de busca 

 

A abrangente busca na literatura foi realizada em agosto de 2023. As pesquisas 

foram realizadas nas bases de dados Web of Science, Embase, PubMed, Scopus e 

Cochrane Library para identificar estudos que avaliassem a eficácia da terapia com 

PRP, seja isoladamente ou em combinação, para o tratamento da dor neuropática. 

Artigos publicados e registrados nessas bases de dados foram identificados utilizando 

as palavras-chave “platelet-rich plasma”, “PRP”, “neuropathic pain”, “neuralgia”, “nerve 

pain”, “nerve injury”, “nerve lesion”, “sensory neuropathy” e “neurodynia”. Essas 

palavras-chave foram estruturadas logicamente utilizando operadores booleanos para 

garantir a abrangência mais ampla possível de artigos relevantes para a pesquisa. 

Não foram aplicadas restrições de idioma ou tempo. A organização da busca em cada 

base de dados está descrita no quadro 1.  
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Quadro 1 – Estratégia de busca utilizada nas bases de dados 
PuBMed/MEDLINE (via National Library of Medicine)  

("platelet rich plasma"[MeSH Terms] OR ("platelet rich"[All Fields] AND "plasma"[All Fields]) OR 
"platelet rich plasma"[All Fields] OR ("platelet"[All Fields] AND "rich"[All Fields] AND "plasma"[All 
Fields]) OR "platelet rich plasma"[All Fields] OR ("pharmacol res perspect"[Journal] OR "prp"[All 
Fields])) AND ("neuralgia"[MeSH Terms] OR "neuralgia"[All Fields] OR ("neuropathic"[All Fields] 
AND "pain"[All Fields]) OR "neuropathic pain"[All Fields] OR ("neuralgia"[MeSH Terms] OR 
"neuralgia"[All Fields] OR "neuralgias"[All Fields]) OR ("neuralgia"[MeSH Terms] OR "neuralgia"[All 
Fields] OR ("nerve"[All Fields] AND "pain"[All Fields]) OR "nerve pain"[All Fields]) OR (("nerve"[All 
Fields] OR "nerve s"[All Fields] OR "nerved"[All Fields] OR "nerves"[All Fields]) AND ("injurie"[All 
Fields] OR "injuried"[All Fields] OR "injuries"[MeSH Subheading] OR "injuries"[All Fields] OR 
"wounds and injuries"[MeSH Terms] OR ("wounds"[All Fields] AND "injuries"[All Fields]) OR "wounds 
and injuries"[All Fields] OR "injurious"[All Fields] OR "injury s"[All Fields] OR "injuryed"[All Fields] OR 
"injurys"[All Fields] OR "injury"[All Fields])) OR (("nerve"[All Fields] OR "nerve s"[All Fields] OR 
"nerved"[All Fields] OR "nerves"[All Fields]) AND ("lesion"[All Fields] OR "lesion s"[All Fields] OR 
"lesional"[All Fields] OR "lesions"[All Fields])) OR (("sensorial"[All Fields] OR "sensorially"[All Fields] 
OR "sensory"[All Fields]) AND ("neuropathies"[All Fields] OR "neuropathy"[All Fields])) OR 
("neuralgia"[MeSH Terms] OR "neuralgia"[All Fields] OR "neurodynia"[All Fields])) 

SciELO Citation Index (Web of Science) 
Web of Science Core Collection 

(platelet rich plasma OR PRP) AND (neuropathic pain OR neuralgia OR nerve pain OR nerve injury 
OR nerve lesion OR sensory neuropathy OR neurodynia) (All Fields) and Article (Document Types) 

Embase 

('platelet rich plasma'/exp OR 'platelet rich plasma' OR (('platelet'/exp OR platelet) AND rich AND 
('plasma'/exp OR plasma)) OR 'prp'/exp OR prp) AND ('neuropathic pain'/exp OR 'neuropathic pain' 
OR (neuropathic AND ('pain'/exp OR pain)) OR 'neuralgia'/exp OR neuralgia OR 'nerve pain'/exp OR 
'nerve pain' OR (('nerve'/exp OR nerve) AND ('pain'/exp OR pain)) OR 'nerve injury'/exp OR 'nerve 
injury' OR (('nerve'/exp OR nerve) AND ('injury'/exp OR injury)) OR 'nerve lesion'/exp OR 'nerve 
lesion' OR (('nerve'/exp OR nerve) AND ('lesion'/exp OR lesion)) OR 'sensory neuropathy'/exp OR 
'sensory neuropathy' OR (('sensory'/exp OR sensory) AND ('neuropathy'/exp OR neuropathy)) OR 
'neurodynia'/exp OR neurodynia) AND 'article'/it 

Scopus 

ALL((platelet rich plasma OR PRP) AND (neuropathic pain OR neuralgia OR nerve pain OR nerve 
injury OR nerve lesion OR sensory neuropathy OR neurodynia)) AND ( LIMIT-TO ( DOCTYPE,"ar" 
)) 

Cochrane Library 

(platelet rich plasma OR PRP) AND (neuropathic pain OR neuralgia OR nerve pain OR nerve injury 
OR nerve lesion OR sensory neuropathy OR neurodynia) in All Text 

 
 
 
 
 
 
 
 

https://buscador-periodicos-capes-gov-br.ez10.periodicos.capes.gov.br/V/V65A3CN1ST96JP6H3MXYIH3AMC3YIRPCIJ738MTEYHDBENSTEQ-20577?func=native-link&resource=CAP00068
https://buscador-periodicos-capes-gov-br.ez10.periodicos.capes.gov.br/V/L5P7XCD5V1CF5AHJ8Q1IULFVS1S65CRHLL9NNNRISUCP4N6A3P-07256?func=native-link&resource=CAP04202


52 

 

3.3 Critérios de seleção 

 

A identificação de evidências seguiu a metodologia Cochrane PICOS, onde P 

refere-se à População; I, Intervenção; C, Comparador; O, Resultado e S, o Desenho 

do Estudo (HIGGINS et al., 2023). Os critérios de inclusão e exclusão detalhados nos 

seguintes subtemas estão resumidos no quadro 2. Os títulos e resumos dos artigos 

foram avaliados de forma independente e às cegas por dois revisores utilizando o 

software Rayyan, como ferramenta para a triagem inicial de resumos e títulos 

(OUZZANI et al., 2016). Estudos que atenderam aos critérios de inclusão com base na 

população, intervenção, comparação e resultado foram submetidos a revisão 

completa do texto para confirmação da elegibilidade. Discrepâncias entre as 

avaliações individuais foram resolvidas por meio de análise conjunta e, nos casos de 

divergência, consulta a um terceiro revisor. Adicionalmente, dados incompletos nos 

títulos e resumos foram analisados pela leitura completa dos artigos para garantir 

avaliação precisa da elegibilidade. Esta revisão sistemática seguiu abordagem 

metodológica que envolveu triagem inicial, revisão completa do texto e extração de 

dados relevantes para análise, garantindo a inclusão de artigos que atendessem aos 

critérios estabelecidos.  
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Quadro 2 – Critérios de inclusão e exclusão 
Categoria Critérios de inclusão Critérios de exclusão 

Formal Todas as línguas 

Resumo e texto completo disponíveis 

Estudo finalizado e revisado por pares 

Resumo ou texto completo indisponíveis 

Estudos em andamento 

Duplicatas 

Plágios 

População (P)      Dor neuropática (dor causada por lesão ou doença do 

sistema nervoso somatossensorial) 

Pacientes maiores de 18 anos. 

Outras condições dolorosas (incluindo fibromialgia) 

Pacientes menores de 18 anos. 

Estudos em animais, cadáveres ou in vitro. 

Intervenção (I) Terapia com PRP administrada isoladamente ou em conjunto 

com outras intervenções 

Terapias sem uso de PRP 

Comparação (C) Ensaios controlados por placebo ou outras intervenções (ex. 

tratamento ativo, procedimentos cirúrgicos)  

Ensaios não-controlados 

Resultados 

(outcome - O) 

Eficácia da terapia com PRP no tratamento da dor neuropática, 

utilizando escalas de intensidade da dor, como a escala 

analógica visual (EVA; 0-10 ou 0-100 mm) ou a escala de 

classificação numérica (NRS; 0-10) 

Estudos que não incluíram escala analógica visual (EVA) ou escala 

de classificação numérica (NRS) 

Tipo de estudo 

(Study design - S) 

(Ensaios clínicos randomizados) ECR 

Artigos originais 

Estudos observacionais ou retrospectivos 

Artigos de revisão 
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3.4 Participantes 

 

A população de interesse incluiu pacientes com dor neuropática (dor causada 

por lesão ou doença do sistema nervoso somatossensorial) (IASP, 2012; JENSEN et 

al., 2011), que atenderam aos critérios de inclusão e exclusão propostos.  

 

3.5 Intervenção 

 

Nos estudos avaliados, a intervenção de interesse foi o PRP, que foi 

administrado tanto como tratamento isolado quanto em combinação com outras 

intervenções. A comparação foi realizada em relação a diferentes grupos de controle, 

incluindo placebo, tratamento farmacológico e procedimentos cirúrgicos. 

 

3.6 Desfechos 

 

O desfecho primário foi a redução na intensidade da dor neuropática avaliada 

usando escalas de intensidade da dor, como EVA (0-10 ou 0-100 mm) ou a escala de 

classificação numérica (NRS; 0-10), comparando os valores obtidos após o tratamento 

com PRP aos valores pré-tratamento. Os desfechos secundários incluíram mudanças 

nos sintomas da dor neuropática, como alodinia, hiperalgesia, disestesia, parestesia e 

mudanças nos limiares sensoriais, conforme avaliado por escalas, questionários e 

exames físicos. Desfechos secundários também incluíram o consumo de analgésicos, 

distúrbios do sono, limitações nas atividades da vida diária e sintomas de ansiedade 

e depressão. 

 

3.7 Tipos de estudo 

 

Os tipos de estudos incluídos foram ensaios clínicos randomizados e artigos 

originais. Artigos de revisão, estudos qualitativos, estudos observacionais, estudos 

retrospectivos, estudos em animais, cadáveres ou in vitro, e ensaios clínicos não 

randomizados não foram incluídos. 

 

3.8 Extração de dados e síntese 
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Os revisores extraíram independentemente os detalhes dos estudos incluídos 

utilizando formulário de extração de dados exibido no quadro 3. As informações 

extraídas abrangeram aspectos relacionados à identificação do estudo, como título, 

autores, data de publicação e país de origem, bem como desenho do estudo e 

tamanho da amostra. Dados dos participantes, incluindo natureza da doença, sexo e 

distribuição etária, foram retirados. Além disso, foram registradas informações sobre 

os protocolos e administração de PRP, incluindo dosagem, número de aplicações, 

período de aplicação, método de administração e concentração plaquetária. Medidas 

de avaliação da dor, como intensidade da dor, e outros desfechos relevantes, como 

questionários e parâmetros eletrofisiológicos, também foram extraídos. Além disso, 

foram registrados desfechos clínicos, como consumo de analgésicos, distúrbios do 

sono, limitações nas atividades diárias e sintomas de ansiedade e depressão. Os 

sintomas clínicos e a função foram avaliados pelo Boston Carpal Tunnel Questionnaire 

(BCTQ), separadamente como escala de gravidade dos sintomas (BCTQs) e escala 

de estado funcional (BCTQf), ou como escala combinada (BCTQ combinado), e pelo 

questionário Quick-Disability of Arm Shoulder and Hand (Q-DASH) também foram 

documentados. Os parâmetros eletrofisiológicos medidos incluíram velocidade de 

condução nervosa sensorial (VCNS, m/s), latência motora distal (LMD, ms), amplitude 

do potencial de ação muscular composto (PAMC, mV), latência de pico sensorial (LPS, 

ms), amplitude do potencial de ação nervoso sensorial (PANS, mV) e medição por 

ultrassom da área de secção transversal (AST) do nervo mediano (mm2).  

 

Quadro 3 – Lista para extração dos dados 
Identificação do 

estudo 

Título  

Primeiro autor 

Ano de publicação  

Características Desenho do estudo 

País de condução do estudo 

Participantes 

tratados com 

PRP 

N° de pacientes randomizados 

Natureza da doença 

Idade média  

Raça e escolaridade 
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Protocolo de 

preparação do 

PRP 

 

Nº ciclos de centrifugação 

Frequência de rotação por minuto (rpm) ou força centrífuga relativa (g) 

Tempo de centrifugação (min) 

Referência do autor ou kit 

Concentração plaquetária 

Protocolo de 

administração 

do PRP 

Dosagem   

Número de aplicações 

Período de aplicação  

Método de administração 

Resultados Dados para o desfecho intensidade de dor: escala utilizada e intervalo  

Desfechos secundários avaliados no estudo (questionário e parâmetros 

eletrofisiológicos) 

Tempo de acompanhamento 

 

3.9 Análise de risco de viés 

 

A avaliação do viés foi crucial para garantir a qualidade e confiabilidade dos 

resultados obtidos a partir dos estudos clínicos incluídos. Para este fim, a ferramenta 

Cochrane RoB 2.0 foi empregada para avaliar o risco de viés nos estudos incluídos na 

presente revisão (STERNE et al., 2019). Esta ferramenta abrangeu 5 domínios que 

foram submetidos à avaliação metodológica: processo de randomização, desvios das 

intervenções planejadas, dados de desfecho ausentes, medição do desfecho e 

seleção do resultado relatado. Cada estudo foi classificado como tendo baixo risco, 

algumas preocupações ou alto risco de viés. 

A avaliação do viés foi realizada inicialmente por um revisor e depois verificada 

por um segundo revisor para garantir concordância entre revisores. Em caso de 

discordância, uma terceira pessoa foi consultada para resolver qualquer impasse. Dois 

revisores avaliaram independentemente cada item, participando de discussões para 

chegar a um consenso sempre que necessário. 

 

3.10 Análise de dados 

 

Como estratégia de síntese de dados, foram extraídos os resultados da dor 

neuropática avaliados por meio de escalas de intensidade de dor e outros desfechos 

encontrados nos estudos incluídos. Dado o número restrito de estudos por 
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intervenção, não foi possível realizar comparações pareadas, que é uma técnica 

convencional de meta-análise. Além disso, não foi possível calcular a estatística I² ou 

realizar análises de sensibilidade, pois esses métodos requerem conjunto de dados 

maior. A heterogeneidade quantitativa entre os estudos não foi quantificada. Em vez 

disso, a análises foram baseadas exclusivamente em estimativas clínicas, 

considerando a qualidade da pesquisa, fatores demográficos, método de preparação 

do PRP e características da intervenção para avaliar a heterogeneidade. 

O número mínimo de estudos necessários para a síntese foi determinado com 

base na disponibilidade e qualidade dos estudos incluídos. Assim, foi considerado 

mínimo de três estudos para a análise de cada desfecho.  
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4 RESULTADOS 

 

4.1 Seleção de estudos 

 

O fluxograma, apresentado na Figura 3, ilustra que inicialmente um total de 

1230 estudos foram identificados por meio de pesquisas em bancos de dados. Após 

a remoção de duplicatas, os revisores avaliaram 874 resumos para elegibilidade com 

base em critérios de inclusão e exclusão predefinidos, resultando na exclusão de 862 

artigos. Posteriormente, os 13 artigos restantes foram submetidos a revisão do texto 

completo. Ao final do processo, 12 artigos foram considerados elegíveis para inclusão 

neste estudo. 

 

Figura 3 – Fluxograma com sumário da identificação, triagem e inclusão dos estudos 
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4.2 Características dos estudos incluídos 

 

Todos os estudos incluídos na revisão foram ensaios clínicos randomizados 

(Tabela 1). Entre eles, 4 foram conduzidos com duplo cegamento, 6 com cegamento 

simples e 2 sem cegamento. A maioria dos estudos (46,15%) foi publicada em 2020, 

sendo o primeiro estudo elegível para esta revisão publicado em 2014 e o mais recente 

em 2022. Os estudos foram principalmente conduzidos no Egito (38,46%) e na Turquia 

(15,38%), de acordo com os critérios estabelecidos. O número total de participantes 

randomizados foi de 779, com média de aproximadamente 65 participantes por 

estudo. A maioria dos estudos (8 de 12; 66%) investigou o uso de PRP no manejo de 

dor neuropática crônica relacionada à síndrome do túnel do carpo  (BOZKURT et al., 

2022; ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 2020; 

MALAHIAS, M. A. et al., 2018; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; 

WU, Y. T. et al., 2017). Além disso, a eficácia do PRP também foi avaliada no 

tratamento da dor crônica em outras condições, como ombro doloroso do hemiplégico 

(UZDU et al., 2021), neuropatia hansênica (ANJAYANI et al., 2014), neuropatia 

periférica diabética dolorosa (HASSANIEN et al., 2020) e radiculopatia lombar por 

hérnia de disco (XU, Z. et al., 2021). Em relação à intervenção, houve variações no 

volume de PRP aplicado, que foi de 1 mL a 3 mL. A eficácia do PRP foi avaliada ao 

longo de períodos variáveis, entre 1 semana a 1 ano. 
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Tabela 1 – Características do estudo incluídos 

(Autor, ano) País 
Desenho 
do estudo 

n° 
randomi

zados 
Doença Intervenção Grupo Comparação Resultados Acompanhamento 

(HASHIM et al., 
2020) 

Egito 
ECR 

simples-
cego 

60 STC 
Injeção única de PRP 

(1mL) 
Injeção única de 
esteroide (1mL) 

1, 2 e 3 1.5 e 3 meses 

(UZDU et al., 
2021) 

Turquia 
ECR duplo-

cego 
44 ODH 

Injeção de PRP (2mL) a 
cada 2 semanas, total de 

3 injeções 

Injeção salina (2mL) 
a cada 2 semanas, 
total de 3 injeções 

1 1 semana, 1 e 3 meses 

(GADO; EL-BANNA, 
2020) 

Egito 
ECR 

simples-
cego 

40 STC 
Injeção única de PRP 
(3mL) + tala de punho 

Tala de punho 1,2, 3 e 4 1 e 3 meses 

(BOZKURT et al., 
2022) 

Turquia 
ECR 

simples-
cego 

36 STC 

1 - Injeção única de PRP 
(1mL) + avaliação clínica  
2 - Injeção única de PRP 

(1mL) + Matriderm + 
avaliação clínica 

3 - Avaliação clínica 
 4 - Matriderm, 

1, 2 e 3 1 ano 

(HASSANIEN et 
al., 2020) 

Egito 
ECR 

simples-
cego 

68 NPDD 
Injeção única de PRP 
(1,5mL por nervo) + 
Tratamento médico 

Tratamento médico 1, 2 e 3 1, 3 e 6 meses 

(SENNA; SHAAT; 
ALI, 2019) 

Egito 
ECR duplo-

cego 
98 STC 

Injeção única de PRP 
(2mL) 

Injeção única de 
esteroide (2mL) 

1, 2, 3 e 4 1 e 3 meses 

continua 
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Fonte: dados da pesquisa. STC (síndrome do túnel do carpo), ODH (ombro doloroso do hemiplégico), NPDD (neuropatia periférica diabética dolorosa), NH 
(neuropatia hansênica), RL (radiculopatia lombar), PPP (plasma pobre em plaquetas). Tratamento médico (controle glicêmico, complexo B vitamínico, ácido 
alfa-lipoico, inibidores seletivos de recaptação de serotonina e pregabalina); TF - tratamento farmacológico (AINEs, diclofenaco 150 mg/dia por 2 semanas e 
1500 µg de vitamina B12 por dia por 6 semanas). Resultados: 1 - Escala visual analógica de dor (EVA); 2 - Questionário: Boston Carpal Tunnel Questionnaire 
(BCTQ) (s: gravidade e f: função) ou Quick-Disability of Arm Shoulder and Hand (Q-DASH); modified Toronto Clinical Neuropathy Score (mTCNS); 3 - Quaisquer 
parâmetros eletrofisiológicos: Latência Motora Distal (LMD), Latência de Pico Sensorial (LPS), Velocidade de Condução Nervosa Sensorial (VCNS), Potencial 
de Ação Muscular Composto (PAMC), Potencial de Ação Nervoso Sensorial (PANS); 4 - Área de Secção Transversal (AST). 

(ELTABL; SAIF; 
ALEMAM, 2020) 

Egito ECR 90 STC 
1 - Injeção única de PRP 

(1-2mL) 

2 – Procedimento 
cirúrgico  

3 – TF + Tala de 
punho 

1, 2 e 3 
6 meses 

 

(MALAHIAS, M. 
A. et al., 2018) 

Grécia 
ECR 

duplo-cego 
50 STC 

Injeção única de PRP 
(2mL) 

Injeção salina (2mL) 1, 2 e 4 4 e 12 semanas 

(RAEISSADAT et 
al., 2018) 

Irã ECR  41 STC 
Injeção única de PRP 
(1mL) + tala de punho 

Tala de punho 1, 2 e 3 10 semanas 

(ANJAYANI et al., 
2014) 

Indonésia 
ECR 

duplo-cego 
60 NH 

Injeção única de PRP 
(1mL) 

Injeção única de PPP 
(1mL) 

1 2 semanas 

(WU, Y. T. et al., 
2017) 

Taiwan 
ECR 

simples-
cego 

60 STC 
Injeção única de PRP 
(3mL) + tala de punho 

Tala de punho 1, 2, 3 e 4 1, 3, e 6 meses 

(XU, Z. et al., 
2021) 

China 
ECR 

simples-
cego 

132 RL 
Injeção única de PRP 

(3mL) 
Injeção única de 
esteroide (3mL) 

1 
1 semana, 1, 3, 6 e 12 

meses 
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Em relação às características sociodemográficas (tabela 2), não foram 

encontradas diferenças iniciais nos estudos incluídos. No entanto, a maioria dos 

participantes submetidos ao PRP era do sexo feminino (67,52%), com idade média de 

50 anos e duração média da doença de aproximadamente 17 meses. Nenhum estudo 

forneceu informações sobre raça e nível educacional.  

 

Tabela 2– Características clínicas e demográficas dos pacientes tratados com PRP 
(Autor, ano) Gênero Idade média Duração da doença 

(meses) 

(HASHIM et al., 2020) 3 M, 17 F 48.8 - 

(UZDU et al., 2021) 10 M, 10 F 60.1 14 

(GADO; EL-BANNA, 

2020) 

3 M, 17 F 46.8 15 

(BOZKURT et al., 2022) 5 M, 4 F 48.5 21 

(HASSANIEN et al., 

2020) 

14 M, 17 F 39.7 15 

(SENNA; SHAAT; ALI, 

2019) 

9 M, 40 F 38.3 - 

(ELTABL; SAIF; 

ALEMAM, 2020) 

11 M, 19 F 37.9 - 

(MALAHIAS, M. A. et 

al., 2018) 

- 60.5 - 

(RAEISSADAT et al., 

2018) 

0M 21F 51.2 - 

(ANJAYANI et al., 

2014) 

10 M, 20 F 44.8 - 

(WU, Y. T. et al., 2017) 3 M, 27 F 58.9 34 

(XU, Z. et al., 2021) 28 M, 33 F 56.0 - 

M (masculino), F (feminino). 

 

No que diz respeito à preparação do PRP, observou-se diferença metodológica. 

Conforme mostrado na Tabela 3, a maioria dos estudos optou por realizar 

centrifugação em duas etapas, enquanto um número menor realizou centrifugação em 

uma etapa. O número de rotações por minuto (rpm) ao qual as amostras foram 

submetidas também mostrou diferença, variando de 1200 a 3200 rpm, com tempo de 

centrifugação variando de 7 a 15 minutos. Apenas quatro estudos forneceram o 
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percentual de enriquecimento plaquetário alcançado pela técnica empregada 

(HASHIM et al., 2020; HASSANIEN et al., 2020). 

No contexto das abordagens terapêuticas comparadas ao PRP nos estudos 

selecionados, variedade de intervenções foi explorada, desde injeções de esteroides 

até procedimentos cirúrgicos (Tabela 1). Para participantes com síndrome do túnel do 

carpo leve a moderada, a comparação mais comum envolveu a utilização de talas de 

punho pré-fabricadas, seguida pela administração de acetato de metilprednisolona. 

Além disso, opção cirúrgica combinada com Matriderm também foi empregada como 

estratégia para abordar síndrome do túnel do carpo recorrente. A eficácia do PRP 

também foi examinada em outros contextos clínicos, incluindo radiculopatia lombar 

devido à hérnia de disco, com o grupo comparativo recebendo o esteroide 

betametasona; e neuropatia periférica diabética dolorosa, onde PRP foi contrastado 

com tratamento médico consistindo em controle glicêmico, complexo de vitamina B, 

ácido alfa-lipoico, inibidores seletivos de recaptação de serotonina e pregabalina. 

Dentro desse contexto, a escolha da intervenção de comparação dependeu dos 

detalhes das condições estudadas e dos objetivos de tratamento estabelecidos. Cada 

estudo contribuiu para entender os efeitos do PRP em diferentes cenários clínicos. 
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Tabela 3 – Protocolo de preparação do PRP 

Autor, ano Centrifugação Metodologia Autor/Kit Enriquecimento % 

(HASHIM et al., 2020) [I] etapa única 1600 rpm por 8 min (ANITUA, Eduardo et al., 

2008) 

112.15% 

(HASHIM et al., 2020) [II] duas etapas 1º - 1200 rpm por 10 min  

2° - 3700 rpm por 10 min 

(ARAKI et al., 2012) 226.4% 

(UZDU et al., 2021) duas etapas 1° - 1200 rpm por 5 min  

2º - 1200 rpm por 10 min 

kits of Easy PRP  - 

(GADO; EL-BANNA, 

2020) 

duas etapas 1º - 1600 rpm por 12 min 

 2º - 3500 rpm por 7 min 

Rooyagen kit - 

(BOZKURT et al., 2022) duas etapas 1º 1726 rpm por 5 min  

2º - 3453 rpm por 10 min 

- - 

(HASSANIEN et al., 

2020) 

duas etapas 1º 3500 rpm por 10 min 

 2º 4000 rpm por 7 min 

(VENGELEN-TYLER V, 

1999) 

> 300% 

(SENNA; SHAAT; ALI, 

2019) 

duas etapas 1º - 3000 rpm por 3 min  

2º 4000 rpm por 15 min 

(DHURAT; SUKESH, 

2014) 

- 

(ELTABL; SAIF; 

ALEMAM, 2020) 

etapa única 3500 rpm por 9 min (KUBOTA et al., 2018) - 

(MALAHIAS, M. A. et 

al., 2018) 

duas etapas - - - 

(RAEISSADAT et al., 

2018) 

duas etapas 1º - 1600 rpm por 12 min; 

 2º - 3500 rpm por 7 min 

Rooyagen kit 300-500% 

(ANJAYANI et al., 2014) duas etapas 1º - 280 g por 7min; 

 2º - 1290 g por 7 min 

(KRASNA et al., 2007) - 

(WU, Y. T. et al., 2017) etapa única 3400 rpm por 15 min RegentKit-THT-1 170% 

(XU, Z. et al., 2021) duas etapas 1º - 1600 rpm por 10 min; 

 2º 3200rpm por 10 min 

- - 

Rpm (revoluções por minuto); g (medida relativa à força gravitacional); Enriquecimento = (contagem de plaquetas PRP – plaquetas total no sangue)/plaquetas 
total no sangue × 100. Kits de PRP (Neotec Biotechnology, Istanbul, Turkey); Rooyagen kit (made by Arya Mabna Tashkis Corporation, RN: 312,569); RegentKit-
THT-1 (RegenLab SA, Mont-sur-Lausanne, Switzerland). 
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4.3 Risco de viés 

 

A qualidade metodológica dos estudos incluídos nesse trabalho foi avaliada 

usando a ferramenta Cochrane Risk of Bias 2.0 (STERNE et al., 2019). Dos estudos 

examinados, cinco foram categorizados como tendo baixo risco de viés (HASSANIEN 

et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. T. et al., 

2017; XU, Z. et al., 2021). Três estudos foram considerados como tendo risco de viés 

moderado (BOZKURT et al., 2022; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 2020), 

enquanto quatro estudos apresentaram alto risco de viés (ANJAYANI et al., 2014; 

ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; MALAHIAS, M. A. et al., 2018; UZDU et al., 2021). 

Análise detalhada da qualidade está apresentada nas Figuras 4 e 5.  

 
Figura 4 – Gráfico do risco de viés por domínio

 
Fonte: Dados da pesquisa – Ferramenta Cochrane Risk of Bias 2.0. 

A figura descreve os resultados do gráfico de risco de viés por domínio, gerados pelo algoritmo da 
RoB2.0 para cada fase do experimento, abrangendo cinco domínios: vieses relacionados à 
randomização, desvios das intervenções planejadas, dados incompletos, mensuração do resultado e 
relato seletivo de resultados, além da análise do risco global do resultado. Com base nas respostas às 
questões sinalizadoras - sim, provavelmente sim, não, provavelmente não ou nenhuma informação - os 
domínios são classificados em baixo risco de viés (verde), algumas suspeitas (amarelo) ou alto risco 
de viés (vermelho). Nesta análise específica para o desfecho EVA, não foram observadas falta nos 
dados do resultado, indicando que esse domínio foi menos afetado pelo viés, enquanto os vieses 
relacionados ao relato seletivo de resultados apresentaram o maior impacto na qualidade dos estudos. 
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Figura 5 – Sumário do risco de viés por estudo 

 
Fonte: Dados da pesquisa – Ferramenta Cochrane Risk of Bias 2.0. 

A figura apresenta o resumo do risco de viés por estudo, resultante da aplicação do algoritmo da RoB2.0 
em cada fase do experimento, considerando cinco domínios: randomização, desvios nas intervenções 
planejadas, dados incompletos, mensuração do resultado e relato seletivo de resultados, além da 
análise global de risco. As respostas às questões sinalizadoras - sim, provavelmente sim, não, 
provavelmente não ou nenhuma informação - classificam os domínios em baixo risco de viés (verde), 
algumas suspeitas (amarelo) ou alto risco de viés (vermelho). Na avaliação específica para o desfecho 
EVA, cinco estudos foram classificados com baixo risco de viés (sem riscos em todos os domínios), três 
estudos apresentaram algumas preocupações (pelo menos um domínio com "algumas suspeitas") e 
quatro estudos foram classificados com alto risco de viés (pelo menos um domínio com alto risco). 

 

4.4 Desfecho principal: intensidade de dor 

 

4.4.1 Eficácia de analgesia do PRP ao longo do tempo 

 

Todos os 12 estudos incluídos nesta revisão utilizaram a escala EVA para 

avaliar a intensidade da dor (Tabela 4). Entre eles, a maioria dos estudos (67%) 

avaliou o alívio da dor em participantes com síndrome do túnel do carpo (BOZKURT 

et al., 2022; ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et 

al., 2020; MALAHIAS, M. A. et al., 2018; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; 

ALI, 2019; WU, Y. T. et al., 2017). 

Para avaliar a eficácia do tratamento com PRP na redução da intensidade da 

dor, foram realizadas comparações ao longo do tempo, comparando medidas após o 

tratamento com os valores pré-tratamento. Poucos estudos compararam os escores 

da EVA entre o grupo PRP e um grupo controle com placebo. Estudos nos quais o 
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grupo de intervenção recebeu exclusivamente tratamento com PRP demonstraram 

sua eficácia no alívio da dor para participantes com síndrome do túnel do carpo 

(ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; HASHIM et al., 2020; SENNA; SHAAT; ALI, 2019). 

Em Senna et al. (2019), redução nos escores da EVA foi observada no primeiro e 

terceiro mês de acompanhamento em comparação com o pré-tratamento (Média ± 

Desvio Padrão (m ± DP) - Basal: 6,81 ± 6; 1 mês: 2,44 ± 7,3, p < 0,001; 3 meses: 2,18 

± 6,5, p < 0,001). Eltabl et al. (2020) também observaram redução nos escores da EVA 

no grupo PRP no sexto mês (Basal: 8,53 ± 1,04; 6 meses: 1,97 ± 0,72, p < 0,001). Da 

mesma forma, Hashim et al. (2020), que avaliaram dois protocolos de preparação de 

PRP com única centrifugação (I) e de duas etapas (II), demonstraram analgesia em 

ambos os grupos de PRP em 1,5 e 3 meses, em comparação com os valores pré-

tratamento (Grupo PRP I - Basal: 7,65 ± 1,35; 1,5 meses: 3,9 ± 1,97, p < 0,03; 3 meses: 

2,35 ± 1,87, p < 0,03; Grupo PRP II - Basal: 6,37 ± 2,01; 1,5 meses: 4,63 ± 1,67, p < 

0,03; 3 meses: 2,84 ± 1,83, p < 0,03).  

Por outro lado, Malahias et al. (2018) não demonstraram eficácia no alívio da 

dor para participantes com síndrome do túnel do carpo ao comparar o grupo tratado 

com PRP com o grupo que recebeu solução salina como placebo. A avaliação da dor 

usando a EVA não revelou diferenças estatísticas entre esses grupos durante os 

períodos avaliados de 4 e 12 semanas, indicando que o efeito placebo foi relevante 

nesse estudo. 

Outros estudos demonstraram a eficácia analgésica do tratamento com PRP 

combinado com talas de punho, uma medida conservadora usada no tratamento da 

síndrome do túnel do carpo (GADO; EL-BANNA, 2020; RAEISSADAT et al., 2018; 

WU, Y. T. et al., 2017). Em Gado et al. (2020), redução nos escores de dor por EVA 

foi evidente no grupo de intervenção nos acompanhamentos de 1 mês e 3 meses, em 

comparação com o pré-tratamento (Basal: 6,75 ± 0,94; 1 mês: 4,38 ± 0,94, p < 0,001; 

3 meses: 3,52 ± 0,90, p < 0,001). Raeissadat et al. (2018) também demonstraram 

redução nos escores da EVA após dez semanas de acompanhamento (Basal: 6,82 ± 

1,24; 10 semanas: 4,02 ± 1,92, p < 0,001). Da mesma forma, em Wu et al. (2017), 

houve redução na intensidade da dor em todos os momentos de acompanhamento - 

1, 3 e 6 meses - em comparação com o pré-tratamento (Basal: 6,50 ± 0,30; 1 mês: 

3,89 ± 0,28, p < 0,001; 3 meses: 2,91 ± 0,23, p < 0,001; 6 meses: 1,97 ± 0,23, p < 

0,001). 

Dentre os estudos incluídos nesta revisão, quatro avaliaram os efeitos do PRP 
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na intensidade da dor em participantes com diferentes condições dolorosas que não 

síndrome do túnel do carpo. No estudo realizado por Hassanien et al. (2020), que 

avaliou a neuropatia periférica diabética dolorosa, os participantes receberam 

tratamento com PRP combinado com manejo médico, incluindo controle glicêmico, 

complexo de vitamina B, ácido alfa-lipoico, inibidores seletivos de recaptação de 

serotonina e pregabalina. Os resultados revelaram redução na intensidade da dor aos 

1, 3 e 6 meses de acompanhamento em comparação com o pré-tratamento (Mediana 

(IQR) - Basal: 7 (2,5); 1 mês: 1 (0,3), p < 0,05; 3 meses: 1 (0,3), p < 0,05; 6 meses: 1 

(0), p < 0,05). 

Da mesma forma, no estudo de Xu et al. (2021) que avaliou o efeito do PRP na 

radiculopatia lombar devido à hérnia de disco ao longo de um ano, foi observada 

redução nos escores de dor por EVA a partir de 1 mês de acompanhamento, e esse 

efeito persistiu por até 1 ano de acompanhamento (Mediana (1º quartil-3º quartil): 

Basal: 6,0 (6,0-7,3); 1 semana: 5,0 (5,0-6,0); p = 0,887; 1 mês: 3,0 (3,0-4,0); p < 0,001; 

3 meses: 3,0 (3,0-3,0), p < 0,001; 6 meses: 3,0 (2,0 -3,0), p < 0,001; 1 ano: 3,0 (2,0-

3,0), p < 0,001). 

No estudo realizado por Anjayani et al. (2014) em participantes com neuropatia 

hansênica, a injeção de PRP estimulou a sensação de dor dos participantes medida 

pela EVA na segunda semana. No estudo, o grupo tratado com PRP foi comparado 

ao grupo de placebo que recebeu injeção de PPP, parte do plasma sobrenadante 

pobre em plaquetas. Houve melhora nos escores da EVA no grupo tratado com PRP 

(p < 0,05), mas não no grupo placebo (p > 0,05), após 2 semanas de tratamento. 

Por outro lado, Uzdu et al. (2021) conduziram um estudo com participantes com 

ombro doloroso do hemiplégico devido a um AVC, no qual o grupo tratado com PRP 

foi comparado a um grupo de placebo que recebeu solução salina. Ao longo do estudo, 

houve melhora nos escores da EVA durante as visitas realizadas após 1 semana, 1 e 

3 meses de acompanhamento tanto para o grupo de PRP quanto para o grupo 

placebo. Não foram encontradas diferenças estatísticas entre os grupos (p > 0,05), 

indicando que as injeções de PRP não demonstraram superioridade analgésica sobre 

o placebo nesse estudo. 
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Tabela 4 – Descrição dos estudos com base no desfecho intensidade da dor avaliada pela escala EVA 

Autor, ano, doença Método Acompanhamento 

EVA - Intervenção (In) 
EVA - Grupo Comparação 

(Com) 
 

p (In x 
Com) Média ± DP 

p (Basal - 
meses) 

Média ± DP p (Com) 

(HASHIM et al., 2020) 
STC leve a moderada 

PRP  
etapa única 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

7,65 ± 1,35 
3,9 ± 1,97 
2,35 ± 1,87 

< 0,03 
(todos) 

 
6,7 ± 2,00 
5,85 ± 2,01 

4 ± 1,65 

 
< 0,05 
(todos) 

NI 
0,002 
0,005 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

6,37 ± 2,01 
4,63 ± 1,67 
2,84 ± 1,83 

< 0,03 
(todos) 

NI 
0,073 
0,068 

(UZDU et al., 2021) 
ODH 

PRP  
duas etapas 

vs 
Salina 

 
Basal 
1 sem 
1 m 
3 m 

 
2,95 ± 2,96 
2,86 ± 3,1 
1,54 ± 2,15 
2,2 ± 2,26 

< 0,05 
(todos) 

 
3,13 ± 2,85 
3,32 ± 2,9 
3,0 ± 2,93 
2,02 ± 2,51 

< 0,05 
(todos) 

 
0,47 

>0,05 
>0,05 
>0,05 

(GADO; EL-BANNA, 
2020) 

STC leve a moderada 

PRP  
duas etapas 

+ Tala  
vs 

Tala 

Basal 
1m 
3m 

6,75 ± 0,94 
4,38 ± 0,94 
3,52 ± 0,90 

< 0,001 
(todos) 

6,47 ± 0,70 
4,57 ± 0,69 
4,06 ± 0,65 

< 0,001 
(todos) 

 
< 0,001# 
< 0,001# 
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(BOZKURT et al., 
2022) STC recorrente 

PRP  
duas etapas 

 + RC 
vs RC vs 

RC + Matriderm 

Baseline 
1ano 

 
NI 

2,42 ± 0,97 
(PRP + RC) 

NI 

4,85±1,1 (RC) 
3,92±0,65 

 (RC + Matriderm) 
NI 

<0,05 
 (ambos 

RC e RC + 
Matriderm) 

PRP  
duas etapas 

+ RC + Matriderm            
vs RC vs                  

RC + Matriderm 

Baseline 
1ano 

 
NI 

2,15 ± 1,1 
(PRP + RC+ Matriderm) 

NI 

<0,05  
(ambos RC 

e RC + 
Matriderm) 

(HASSANIEN et al., 
2020) 
NPDD  

PRP  
duas etapas 

+ TM vs 
TM 

 
Baseline 

1m 
3m 
6m 

Mediana (IQR) 
7 (2,5) 
1 (0,3) 
1 (0,3) 
1 (0) 

< 0,05 
(todos) 

Mediana (IQR) 
6 (2,5) 
5 (2) 

6 (1,3) 
7 (2) 

> 0,05 
(todos) 

 
0,62 

<0,001 
<0,001 
<0,001 

(SENNA; SHAAT; ALI, 
2019) STC leve a 

moderada* 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Baseline 
1m 
3m 

6,81 ± 0,6 
2,44 ± 0,73 
2,18 ± 0,65 

< 0,001 
(todos) 

6,95 ± 0,49 
2,59 ± 0,83 
2,52 ± 0,71 

< 0,001 
(todos) 

0,242 
0,737 
0,040 

(ELTABL; SAIF; 
ALEMAM, 2020) STC 

leve a moderada 

PRP  
etapa única 

vs 
Cirurgia 

vs 
TF+ Tala 

Baseline 
6m 

8,53 ± 1,04 
1,97 ± 0,72 

< 0,001 

(Cirurgia) 
8,0 ± 1,2 
2,4 ± 0,8 

(TF + Tala) 
8,0 ± 1,1 
7,7 ± 1,4 

(Cirurgia) 
0,001 

(TF + Tala) 
0,058 

(Cirurgia) 
0,127 

(TF + Tala) 
0,001 
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(MALAHIAS, M. A. et 
al., 2018) 

STC leve a moderada* 

PRP  
duas etapas 

vs 
Solução salina 

Baseline 
4sem 
12sem 

6,79 ± 2,92 
NI 
NI 

NI 
5,40 ± 2,78 

NI 
NI 

NI 
NI 

0,164 
0,09 

(RAEISSADAT et al., 
2018) 

STC leve a moderada 

PRP  
duas etapas 

+ Tala 
vs 

Tala 

Baseline 
10sem 

6,82 ± 1,24 
4,02 ± 1,92 

 
< 0,001 

6,24 ± 1,17 
3,52 ± 2,02 

 
< 0,001 

0,28 
0,845# 

(ANJAYANI et al., 
2014) 

NH 

PRP  
duas etapas 

vs 
PPP 

Baseline 
2sem 

 
NI 

 
< 0,05 

 
NI 

 
> 0,05 

 
NI 

(WU, Y. T. et al., 2017)  
STC leve a moderada 

PRP  
etapa única 

 + Tala 
vs 

Tala 

Baseline 
1m 
3m 
6m 

Média ± DP 
6,50±0,30 
3,89±0,28 
2,91±0,23 
1,97±0,23 

<0,001 
(all) 

Média ± DP 
6,29±0.31  
3,88±0.28  
3,36±0.26  
2,99±0.27 

<0,001 
(todos) 

 
0,631 
0,540# 
0,104# 
0,018# 
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(XU, Z. et al., 2021)  
RL 

PRP  
duas etapas 

vs 
Esteróide 

 
Baseline 

1sem 
1m 
3m 
6m 

1ano 

Mediana (1°-3°) 
6,0 (6,0-7,3) 
5,0 (5,0-6,0) 
3,0 (3,0-4,0) 
3,0 (3,0-3,0) 
3,0 (2,0-3,0) 
2,0 (1,0-3,0) 

 
 
 

0,887 
<0,001 

(restante) 
 
 
 

Mediana (1°-3°) 
6,0 (5,0-7,0) 
6,0 (5,0-6,0) 
3,0 (3,0-5,0) 
3,0 (2,0-4,0) 
2,0 (2,0-3,0) 
2,0 (1,0-3,0) 

1,000 
< 0,001  

(restante) 

0,106 
NI 
NI 
NI 
NI 
NI 

STC síndrome do túnel do carpo, ODH ombro doloroso do hemiplégico, NPDD neuropatia periférica diabética dolorosa, NH neuropatia hansênica, RL 
radiculopatia lombar; CS – 40 mg de acetato de metilprednisolona; RC - revisão clínica; TM - tratamento médico (controle glicêmico, complexo B vitamínico, 
ácido alfa-lipoico, inibidores seletivos de recaptação de serotonina e pregabalina); TF - tratamento farmacológico (AINEs, diclofenaco 150 mg/dia por 2 semanas 
e 1500 µg de vitamina B12 por dia por 6 semanas); PPP - plasma pobre em plaquetas; Esteróide - 2 mL de betametasona + 0,5 mL de solução salina estéril a 
0,9% + 0,5 mL de lidocaína a 2%; * escala EVA normalizada para escala de [0-10]. #valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto. 
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4.4.2 Comparação da eficácia entre PRP e outras abordagens terapêuticas 

 

Os estudos que avaliaram a intensidade da dor em participantes com síndrome 

do túnel do carpo mostraram resultados variados ao comparar os grupos tratados com 

PRP com outros grupos ativos. Nos estudos de Gado et al. (2020) e Wu et al. (2017), 

que compararam o tratamento com PRP combinado com o uso de talas de punho ao 

grupo que recebeu apenas talas de punho, observou-se maior redução da dor nos 

grupos tratados com PRP. Esse efeito foi evidente em todas as avaliações no estudo 

de Gado et al. (2020), especificamente durante o primeiro e o terceiro mês de 

acompanhamento (p < 0,001). No entanto, no estudo de Wu et al. (2017), o efeito 

analgésico do grupo de PRP foi superior apenas no sexto mês de acompanhamento 

(1 mês, p = 0,540; 3 meses, p = 0,104; 6 meses, p = 0,018). Por outro lado, o estudo 

de Raeissadat et al. (2018), que também comparou o PRP combinado com talas de 

punho versus apenas talas de punho, não encontrou diferença na intensidade da dor 

entre os grupos após 10 semanas de tratamento (p = 0,845). 

Os estudos de Senna et al. (2019) e Hashim et al. (2020) compararam os efeitos 

do tratamento com PRP às injeções de acetato de metilprednisolona. No estudo de 

Senna et al. (2019), que fez acompanhamento de 1 mês e 3 meses, observou-se 

menor na intensidade da dor no terceiro mês de avaliação no grupo tratado com PRP 

em comparação com o grupo tratado com corticosteroides (1 mês, p = 0,737; 3 meses, 

p = 0,04). O estudo de Hashim et al. (2020) comparou a eficácia da terapia com PRP 

em etapa de centrifugação e em duas etapas de centrifugação com o tratamento com 

corticosteroides em pacientes acompanhados por um 1,5 e 3 meses. Os resultados 

indicaram eficácia semelhante entre a terapia com PRP com dois ciclos de 

centrifugação e o grupo tratado com corticosteroides (1,5 meses, p = 0,073; 3 meses, 

p = 0,068). No entanto, o grupo tratado com PRP de única centrifugação demonstrou 

redução maior na intensidade da dor em comparação com o grupo de corticosteroides 

durante os períodos de acompanhamento (1,5 meses, p < 0,002; 3 meses, p = 0,005), 

indicando que a terapia com PRP, especialmente com uma única etapa de 

centrifugação, pode ser opção terapêutica promissora para o alívio da dor na síndrome 

do túnel do carpo, apresentando eficácia comparável ou superior à terapia com 

corticosteroides. 

No estudo de Eltabl et al. (2020), o grupo de PRP foi comparado a dois controles 

ativos: o grupo de cirurgia e o grupo tratado com talas de punho em combinação com 
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anti-inflamatórios não esteroidais (150 mg/dia de diclofenaco) mais vitamina B12 (1500 

µg/dia). Tanto o PRP quanto a cirurgia induziram alívio da dor com intensidade 

semelhante no sexto mês (M ± DP 6 meses – Grupo PRP: 1,97 ± 0,72; Grupo de 

cirurgia: 2,4 ± 0,8, p = 0,127). No entanto, ao comparar o efeito do PRP com o grupo 

que usou talas de punho com tratamento farmacológico, a analgesia foi maior no grupo 

de PRP após 6 meses de tratamento (M ± DP 6 meses – Grupo de PRP: 1,97 ± 0,72; 

Grupo de Talas + PT: 7,7 ± 1,4, p = 0,001). 

Bozkurt et al. (2022) compararam o tratamento com PRP mais cirurgia e o 

tratamento com PRP mais cirurgia com Matriderm (um substituto dérmico usado para 

melhorar o sucesso cirúrgico na síndrome do túnel do carpo) com grupos submetidos 

apenas à cirurgia ou cirurgia com Matriderm. Na avaliação entre os grupos, maior 

analgesia foi observada nos grupos tratados com PRP após 1 ano de tratamento (p < 

0,05). 

Hassanien et al. (2020) avaliaram os efeitos do PRP na intensidade da dor em 

diferentes condições de neuropatia. Participantes com neuropatia periférica diabética 

dolorosa foram divididos em dois grupos: um recebeu apenas tratamento médico, 

consistindo em controle glicêmico, complexo de vitamina B, ácido alfa-lipoico, e 

inibidores seletivos da recaptação de serotonina e pregabalina, enquanto o outro 

grupo recebeu tratamento médico e PRP. Ao comparar os dois grupos ao longo dos 

períodos de acompanhamento de 1, 3 e 6 meses, maior eficácia analgésica foi 

observada no grupo que recebeu PRP em comparação com o grupo que recebeu 

apenas tratamento médico (p < 0,001). 

 

4.4.3 Efeito do protocolo de preparação do PRP na eficácia analgésica 

 

A maioria dos estudos (9 de 12) preparou o PRP utilizando um processo de 

centrifugação em dois ciclos (Tabela 2). Entre esses, o tratamento com PRP foi eficaz 

na avaliação da intensidade da dor neuropática em 8 estudos (ANJAYANI et al., 2014; 

BOZKURT et al., 2022; GADO; EL-BANNA, 2020; HASSANIEN et al., 2020; 

RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; UZDU et al., 2021; XU, Z. et 

al., 2021). O efeito do PRP foi observado a partir da segunda semana após o 

tratamento (ANJAYANI et al., 2014) e durou até 1 ano (BOZKURT et al., 2022; XU, Z. 

et al., 2021). 

Por outro lado, os estudos de Wu et al. (2017), Eltabl et al. (2020) e Hashim et 
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al. (2020) utilizaram apenas um ciclo de centrifugação para preparar o PRP. Todos 

eles demonstraram redução na intensidade da dor durante os períodos de 

acompanhamento de 1, 3 e 6 meses em comparação com o pré-tratamento. Além 

disso, Hashim et al. (2020) compararam a eficácia do tratamento com PRP preparado 

usando um ou dois ciclos de centrifugação. Quando as variáveis de resultado dos dois 

grupos de PRP foram comparadas, não houve diferença em sua melhora em todos os 

tempos de acompanhamento (1,5 meses, p = 0,163; 3 meses, p = 0,292) em 

participantes com síndrome do túnel do carpo. Esses achados indicam que o método 

de centrifugação utilizado para preparar o PRP não parece ter influência sobre sua 

eficácia no tratamento da dor neuropática. 

 

4.5 Desfechos secundários 

 

Nos estudos sobre dor neuropática associada a síndrome do túnel do carpo, 

parâmetros clinicamente relevantes para essa síndrome foram utilizados como 

desfechos secundários, avaliados com ferramentas cientificamente validadas. Entre 

eles o BCTQ, que avalia a gravidade dos sintomas e o estado funcional, análises 

eletrofisiológicas diagnósticas, incluindo os parâmetros LMD, LPS, VCNS, e medição 

por ultrassom da AST. 

 

4.5.1 BCTQ 

 

Nos estudos focados na dor neuropática associada a síndrome do túnel do 

carpo, 6 dos 8 ensaios incluídos utilizaram o questionário BCTQ como ferramenta de 

mensuração de eficácia (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 2020; 

HASHIM et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. 

T. et al., 2017). O questionário BCTQ consiste em duas subescalas: BCTQs (Tabela 

5), que avalia a gravidade dos sintomas por meio de 11 perguntas pontuadas em 

escala de 1 a 5, e BCTQf (Tabela 6), que avalia o estado funcional usando 8 perguntas 

pontuadas de 1 a 5. Pontuações mais altas indicam maior gravidade e disfunção. 

Conforme apresentado nas Tabelas 5 e 6, ao comparar as pontuações pré-

tratamento com aquelas nos meses de acompanhamento, houve melhora tanto no 

BCTQs quanto no BCTQf nos participantes nos seis estudos que utilizaram o 

questionário. 
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Tabela 5 – Descrição dos estudos com base no desfecho severidade dos sintomas avaliado pela ferramenta BCTQ – subescala 
BCTQs  

Autor, ano, 
doença 

Método Acompanhamento Intervenção (In) Comparação (Com)  
p (In x Com) 

Média ± DP p (Basal - 
meses) 

Média ± DP p (Com)  

(HASHIM et al., 
2020)  

STC leve a 
moderada 

 
 

PRP  
etapa única 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

2,31± 0,65 
1,63 ± 0,37 
1,27±0,23 

< 0,03 
(todos) 

 
 

2,32 ± 0,70 
2,07 ± 0,60 
1,73 ± 0,52 

 
 
 

0.2 
< 0.003 

 
0,005 

< 0,001 

PRP 
 duas etapas 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

2,34 ± 0,56 
1,71 ± 0,39 
1,42 ± 0,34 

< 0,03 
(todos) 

 
0,01 
0,01 

(GADO; EL-
BANNA, 2020)  

STC leve a 
moderada * 

PRP  
duas etapas 

+ Tala 
 vs 

 Tala 

Basal 
1m 
3m 

2,32 ± 0,06  
1,71 ± 0,08  
1,59 ± 0,08 

< 0,001 
(todos) 

2,30 ± 0,07 
1,68 ± 0,10  
1,60 ± 0,09 

< 0.001 (todos)  
0,957# 
0,015# 

(SENNA; 
SHAAT; ALI, 

2019)  
STC leve a 
moderada 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Basal 
1m 
3m 

3,5 ± 0,4 
2,4 ± 0,6 
2,0 ± 0,7 

< 0,001 
(todos) 

3,4 ± 0,4 
2,5 ± 0,5 
2,4 ± 0,7 

< 0.001 (todos) 0,274 
0,790 
0,007 

(ELTABL; SAIF; 
ALEMAM, 

2020) STC leve 
a moderada 

PRP  
etapa única 

 vs 
Cirurgia 

vs 
  TF + Tala 

 
Basal 
6m 

 
3,17 ± 0,38 
1,0 ± 0,0 

 
 

< 0,001  

Cirurgia 
 3,17 ± 0,38 

1,0 ± 0,0  

 TF+ Tala  
3.23 ± 0,43  
3.13 ± 0,67 

Cirurgia 
 

< 0,001 

TF+ Tala  
 

0,264 

Cirurgia 
0,796 

PT+ Tala  
0,001 
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(RAEISSADAT 
et al., 2018) 
STC leve a 
moderada 

PRP  
duas etapas 

+ Tala  
vs 

 Tala 

Basal 
10sem 

2,43 ± 0,73 
1,72 ± 0,52 

 
< 0,001 

2,76 ± 0,40 
1,90 ± 0,42 

 
< 0,001 

0,58 
0,922# 

 
(WU, Y. T. et 

al., 2017) STC 
leve a 

moderada * 

 
PRP  

etapa única 
+ Tala  

vs 
Tala 

 
Basal  
1m 
3m 
6m 

Média ± DP 
2,36 ± 0,10  
1,56 ± 0,06  
1,43 ± 0,04  
1,28 ± 0,12 

 
< 0,001 
(todos) 

Média ± DP 
2,27 ± 0,11 
1,67 ± 0,08 
1,65 ± 0,09 
1,47 ± 0,07 

 
< 0,001 (todos) 

 
0,457 
0,098# 
0,017# 
0,045# 

STC - síndrome do túnel do carpo; CS – 40 mg de acetato de metilprednisolona; TF - tratamento farmacológico (AINEs, diclofenaco 150 mg/dia por 2 semanas 
e 1500 µg de vitamina B12 por dia por 6 semanas). *Nestes estudos, o resultado total do escore foi convertido em um escore médio para fins de comparação. 
#valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto. 
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Tabela 6 – Descrição dos estudos com base no desfecho estado funcional avaliado pela ferramenta BCTQ – subescala BCTQf 
Autor, ano, 

doença 
Método Acompanhamento Intervenção (In) Comparação (Com)  

p (In x 
Com) 

  

Média ± DP p 
(Baseline 
- meses) 

Média ± DP p (Com) 

(HASHIM et al., 
2020) STC leve a 

moderada* 

PRP  
etapa única 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

2,13 ± 0,78 
1,45 ± 0,39 
1,09 ± 0,12 

< 0,03 
(todos) 

2,06 ± 0,60 
1,74 ± 0,12 
1,38 ± 0,26 

 
0,02 

< 0,003 

 
0,019 

< 0,0001 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

2,08 ± 0,76 
1,45 ± 0,35 
1,20 ± 0,18 

< 0,03 
(todos) 

 
0,011 
0,004 

(GADO; EL-
BANNA, 2020) 

STC leve a 
moderada* 

PRP  
duas etapas 

 + 
 Tala 

vs 
Tala 

Basal 
1m 
3m 

2,39 ± 0,09 
1,74 ± 0,08 
1,57 ± 0,07 

< 0,001 
(todos) 

2,35 ± 0,09 
1,74 ± 0,12 
1,63 ± 0,14 

< 0,001 (todos)  
0,098# 

< 0,001# 

(SENNA; SHAAT; 
ALI, 2019) STC 
leve a moderada 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Basal 
1m 
3m 

3,5 ± 0,4 
3,1 ± 0,4 
2,1 ± 0,6 

< 0,001 
(todos) 

3,4 ± 0,5 
3,0 ± 0,4 
2,5 ± 0,6 

< 0,001 (todos) 0,204 
0,203 
0,002 

(ELTABL; SAIF; 
ALEMAM, 2020) 

STC leve a 
moderada 

PRP  
etapa única 

vs 
Cirurgia 

vs 
TF+ Tala 

 
Basal 
6m 

 
2,93 ± 0,22 
1,4 ± 0,03 

 
 

< 0,001 

Cirurgia 
2,96 ± 0,33 
1,07 ± 0,05 

TF+ Tala 
2,87 ± 0,34 
2,81 ± 0,46 

Cirurgia 
 

< 0,001 

TF+ Tala  
 

0,571 

Cirurgia 
0,017 

PT+ Tala 
0,001 

(RAEISSADAT et 
al., 2018) 

STC leve a 
moderada 

PRP  
duas etapas 

+  
Tala vs 

Tala 

Basal 
 10sem 

2,36 ± 0,83 
1,83 ± 0,73 

 
0,003 

2.54 ± 0,63 
1.82 ± 0,42 

 
< 0,001 

0,16 
0,289# 
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(WU, Y. T. et al., 
2017) 

STC leve a 
moderada * 

PRP  
etapa única 

 + 
 Tala 

vs 
Tala 

 
Basal  
1m 
3m 
6m 

Média ± DP 
2,40 ± 0,13 
1,53 ± 0,09 
1,35 ± 0,05 
1,30 ± 0,06 

 
< 0.001 
(todos) 

Média ± DP 
2,27 ± 0,08 
1,80 ± 0,09 
1,70 ±0,08 
1,62 ± 0,08 

 
< 0,001 (todos) 

 
0,387 
0,002# 

<0,001# 
0,001# 

STC - síndrome do túnel do carpo CS – 40 mg de acetato de metilprednisolona; TF - tratamento farmacológico (AINEs, diclofenaco 150 mg/dia por 2 semanas 
e 1500 µg de vitamina B12 por dia por 6 semanas). *Nestes estudos, o resultado total do escore foi convertido em um escore médio para fins de comparação. 
#valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto. 
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Para o BCTQs, no estudo de Hashim et al. (2020), tanto os grupos de PRP de 

centrifugação única quanto de centrifugação dupla mostraram reduções nas 

pontuações do BCTQs em 1,5 e 3 meses em comparação com o pré-tratamento (p < 

0,03), indicando redução da gravidade dos sintomas. Resultados semelhantes foram 

observados em Senna et al. (2019), com melhora clínica no grupo de PRP após 1 e 3 

meses (p < 0,001), e em Eltabl et al. (2020) com resultados positivos após 6 meses (p 

< 0,001). Gado et al. (2020) também relataram redução gradual dos sintomas para o 

grupo de PRP combinado com talas de punho ao longo do tempo, com melhoras após 

1 e 3 meses do tratamento (p < 0,001). Da mesma forma, Raeissadat et al. (2018) 

identificaram melhora nas pontuações para os participantes que receberam PRP com 

talas de punho após 10 semanas (p < 0,001). Wu et al. (2017), que examinaram o 

tratamento de PRP com as talas de punho, encontraram resultados positivos em todos 

os meses de acompanhamento (1 mês, 3 meses e 6 meses) com p < 0,001. Esses 

resultados destacam a eficácia do tratamento com PRP, seja sozinho ou em 

combinação com outras terapias, na redução da gravidade dos sintomas clínicos de 

neuropatia associada a síndrome do túnel do carpo. 

Em relação ao BCTQf, que avalia o estado funcional, os resultados dos 

participantes que receberam PRP foram promissores. No estudo conduzido por 

Hashim et al. (2020), o tratamento com PRP em ambos os grupos de centrifugação 

única e dupla induziu reduções nas pontuações em todos os pontos de avaliação, até 

3 meses após o tratamento (p < 0,03). Da mesma forma, no estudo de Senna et al. 

(2019), os resultados mostraram a eficácia do PRP na melhora do estado funcional 

avaliado por BCTQf (p < 0,001) nos acompanhamentos de 1 mês e 3 meses. Gado et 

al. (2020) também relataram a eficácia do PRP combinado com talas de punho na 

redução do BCTQf (p < 0,001) nos tempos de 1 mês e 3 meses. Raeissadat et al. 

(2018) encontraram melhoras funcionais para os participantes que receberam PRP 

combinado com talas de punho na décima semana de avaliação (p < 0,003). 

Finalmente, o estudo de Eltabl et al. (2020) demonstrou a eficácia do uso de PRP na 

melhora do estado funcional na avaliação de 6 meses (p < 0,001), enquanto Wu et al., 

2017, mostrou a eficácia do PRP combinado com talas de punho nos tempos de 1 

mês, 3 meses e 6 meses (p < 0,001). Esses resultados demonstram que o PRP é 

capaz de induzir melhora no estado funcional para os participantes com neuropatia 

associada a síndrome do túnel do carpo. 

Os estudos que investigaram a gravidade dos sintomas e o estado funcional na 
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síndrome do túnel do carpo utilizando o questionário BCTQ como desfecho 

secundário, também compararam a eficácia do PRP com outras abordagens 

terapêuticas. Nos estudos de Hashim et al. (2020) e Senna et al. (2019), o tratamento 

com PRP foi comparado à injeção de acetato de metilprednisolona. Hashim et al. 

(2020) demonstraram que os grupos tratados com PRP, de centrifugação única ou 

dupla, foram superiores ao grupo metilprednisolona tanto no BCTQs (1,5 meses, p = 

0,005; 3 meses, p < 0,0001) quanto no BCTQf (1,5 meses, p = 0,019; 3 meses, p < 

0,0001), após 1,5 e 3 meses dos tratamentos. No estudo de Senna et al. (2019) o 

grupo PRP foi superior ao grupo que recebeu injeção de corticosteroides, tanto para 

gravidade dos sintomas (BCTQs, 3 meses, p = 0,007) quanto para estado funcional 

(BCTQf, 3 meses, p = 0,002) no terceiro mês de acompanhamento. Os resultados 

sugerem que o tratamento com PRP resultou em melhora superior na gravidade dos 

sintomas e no estado funcional em comparação com o uso de corticosteroides, 

independentemente do protocolo de preparação de PRP. Nos estudos conduzidos por 

Gado et al. (2020), Raeissadat et al. (2018) e Wu et al. (2017), o tratamento combinado 

de PRP e talas de punho foi comparado ao tratamento com talas de punho. Gado et 

al. (2020), demonstraram que no grupo tratado com PRP combinado os benefícios do 

tratamento foram superiores aos observados no grupo talas de punho, tanto para o 

parâmetro BCTQs (3 meses, p = 0,015) quanto para BCTQf (3 meses, p < 0,001), por 

até 3 meses após o tratamento. Wu et al. (2017), demonstraram que, exceto pela 

pontuação de BCTQs no primeiro mês, houve melhora superior no grupo tratado com 

PRP em todas as avaliações de acompanhamento (1, 3 e 6 meses), tanto para BCTQs 

(3 meses, p = 0,017; 6 meses, p = 0,045) quanto para BCTQf (1 mês, p = 0,002; 3 

meses, p = 0,017; 6 meses, p = 0,045), em relação ao grupo tratado apenas com talas 

de punho. 

Por outro lado, no estudo de Raeissadat et al. (2018), que avaliou os 

participantes após 10 semanas de tratamento, não foram identificadas diferenças na 

redução das pontuações ao comparar os grupos que receberam PRP combinado com 

aqueles que usaram apenas talas de punho, nos questionários BCTQs e BCTQf. 

Finalmente, o estudo de Eltabl et al. (2020) comparou o grupo que recebeu PRP com 

outros dois grupos: o grupo tratado com talas de punho em associação com 

diclofenaco e vitamina B12, e o grupo que foi submetido à cirurgia. Após 6 meses das 

intervenções, quando comparado ao grupo de talas de punho, o grupo tratado com 

PRP foi superior (p = 0,001) tanto nas pontuações de BCTQs quanto de BCTQf. Na 
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comparação dos grupos PRP versus cirurgia, não houve diferença quanto aos efeitos 

de melhora de gravidade dos sintomas, entretanto a melhora funcional foi mais 

pronunciada nos pacientes submetidos à cirurgia (p = 0,017). Esses resultados 

destacam o potencial do PRP como alternativa eficaz e menos invasiva para o 

tratamento da síndrome do túnel do carpo. 

Os estudos analisados sugerem que o tratamento com PRP é opção terapêutica 

capaz de melhorar a gravidade dos sintomas e o estado funcional em pacientes com 

síndrome do túnel do carpo, com eficácia geralmente superior à de outras abordagens 

terapêuticas consolidadas, como corticosteroides, talas de punho e até mesmo a 

cirurgia. 

 

4.5.2 Testes eletrofisiológicos 

 

Análises eletrofisiológicas também foram empregadas como medidas 

secundárias para avaliar a eficácia do PRP no tratamento da dor neuropática em 

participantes com síndrome do túnel do carpo. Nestes estudos, o impacto do PRP na 

integridade e função dos nervos periféricos foi investigado, com foco no nervo 

mediano. Os parâmetros mais frequentemente utilizados incluíram a LMD (Tabela 7) 

em milissegundos (ms), que mede a condução nervosa motora, seguida pela LPS 

(Tabela 8) em ms, que avalia a condução nervosa sensorial, e a VCNS (Tabela 9) em 

metros por segundo (m/s), medindo a velocidade da condução do estímulo sensorial 

nos nervos periféricos. Prolongamentos no tempo de LMD e LPS e redução da VCNS 

podem indicar alterações na condução nervosa. 
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Tabela 7 – Descrição dos estudos baseados no desfecho secundário latência motora distal (LMD) 
Autor, ano, 

doença 
Método Acompanhament

o 
Intervenção (In)  Comparação (Com)  

p (In x Com) Média ± DP p (Baseline - 
meses) 

 Média ± DP p (Com) 

(HASHIM et al., 
2020)  

STC leve a 
moderada 

PRP  
etapa única 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

5 ± 1,12 
3,25 ± 0,79 
2,3 ± 0,86 

< 0,03  
(todos) 

 5,05 ± 1,19 
4,85 ± 1,27 
3,65 ± 0,93 

 
0,58 

< 0,003 

< 0,001 
< 0,001 

PRP duas 
etapas 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

4,79 ± 1,4 
4 ± 1,29 

2,58 ± 1,17 

< 0,03  
(todos) 

 0,012 
0,001 

(GADO; EL-
BANNA, 2020)  

STC leve a 
moderada 

PRP duas 
etapas 
+ Tala 

 vs  
Tala 

Basal 
1m 
3m 

4,97 ± 0,32 
4,71 ± 0,32 
4,67 ± 0,31 

 
0,028 
0,012 

 4,80 ± 0,36 
4,54 ± 0,35 
4,52 ± 0,34 

 
0,050 
0,033 

 
0,530# 
0,534# 

(SENNA; SHAAT; 
ALI, 2019) 

 STC leve a 
moderada 

PRP duas 
etapas 

 vs  
CS 

Basal 
1m 
3m 

4,9 ± 0,9 
4,5 ± 0,6 
4,4 ± 0,6 

< 0,001  
(todos) 

 5,0 ± 0,7 
4,6 ± 0,6 
4,5 ± 0,8 

< 0,001 (todos) 0,613 
0,342 
0,559 

(ELTABL; SAIF; 
ALEMAM, 2020) 

STC leve a 
moderada 

PRP etapa 
única 

vs 
Cirurgia 

vs 
TF+ Tala 

 
Basal 

6m 

 
5,47 ± 0,58 
3,86 ± 0,379 

 
 

< 0.001 

Cirurgia 
5,6 ± 0,49 
3,73 ± 0,59 

TF+Tala 
5,41 ± 0,49 
5,32 ± 0,59 

Cirurgia 
 

< 0,001 

TF+Tala 
 

0,477 

Cirurgia 
0,373 

TF+ Tala 
0,001 

(WU, Y. T. et 
al., 2017) 
STC leve a 
moderada 

PRP etapa 
única 
+ Tala 

 vs  
Tala 

 
Basal 
1m 
3m 
6m 

Média ± DP 
5,66 ± 0,27 
5,28 ± 0,23  
5,26 ± 0,25  
5,18 ± 0,26 

 
 

<0,001 
0,006 
0,001 

 Média ± DP 
5,21 ± 0,23 
4,96 ± 0,22 
4,98 ± 0,22 
4,74 ± 0,19 

 
 

0,041 
0,016  

<0,001 

 
0,215 
0,199# 
0,157# 
0,934# 

STC - síndrome do túnel do carpo; CS – 40mg de acetato de metilprednisolona TF - tratamento farmacológico (AINEs, diclofenaco 150 mg/dia por 2 semanas 
e 1500 µg de vitamina B12 por dia por 6 semanas). #valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto. 
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Tabela 8 – Descrição dos estudos baseados no desfecho secundário latência de pico sensorial (LPS) 
Autor, ano, 

doença 
Método Acompanhament

o 
Intervenção (In) Comparação (Com)  

p (In x 
Com) 

Média ± DP p (Basal 
- meses) 

Média ± DP p (Com) 

(HASHIM et 
al., 2020) 
STC leve a 
moderada 

PRP  
etapa única 

vs 
CS 

Basal 
1,5m 
3m 

4,99 ± 104 
4,11 ± 0,82 
3,7 ± 0,38 

< 0,03 
(todos) 

4,58 ± 0,49 
4,53 ± 0,54 
4,14 ± 0,44 

 
0,23 
0,2 

 
0,07 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Basal  
1,5m 
3m 

4,6 ± 0,61 
4,18 ± 0,57 
3,55 ± 0,31 

< 0,03 
(todos) 

 
0,23 

(SENNA; 
SHAAT; ALI, 

2019)  
STC leve a 
moderada 

PRP  
duas etapas 

vs 
CS 

Basal 
1m 
3m 

5,2 ± 0,5 
4,2 ± 0,8 
3,8 ± 0,8 

< 0,001 
(todos) 

4,9 ± 0,5 
4,1 ± 0,6 
4,1 ± 0,7 

< 0,001 (todos) 0,068 
0,537 
0,037 

(ELTABL; 
SAIF; 

ALEMAM, 
2020)  

STC leve a 
moderada 

PRP  
etapa única 

vs 
Cirurgia 

vs 
TF+ Tala 

 
Basal 
6m 

 
5,1 ± 0,96 
2,95 ± 0,56 

 
< 0,001 

Cirurgia 
5,24 ± 0,885 
2,93 ± 0,56 

TF+ Tala 
5,52 ± 0,87 
5,46 ± 0,99 

Cirurgia 
 

< 0,001 

TF+ Tala 
 

0,083 

Cirurgia 
0,196 

TF+ Tala 
<0,001 

STC - síndrome do túnel do carpo; CS – 40mg de acetato de metilprednisolona; TF - tratamento farmacológico (AINEs, diclofenaco 150 mg/dia por 2 semanas 
e 1500 µg de vitamina B12 por dia por 6 semanas). #valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto.  
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Tabela 9 – Descrição dos estudos baseados no desfecho secundário velocidade de condução nervosa sensorial (VCNS) 
Autor, ano, 

doença 
Método Acompanhamento Intervenção (In) Comparação (Com)  

p (In x Com) Média ± DP p (Basal - 
meses) 

Média ± DP p (Com) 

(GADO; EL-
BANNA, 2020) 

STC leve a 
moderada 

PRP duas etapas 
+ Tala 

vs 
Tala 

Basal 
1m 
3m 

32,83 ± 3.50 
34,28 ± 3.36 
34,73 ± 3.23 

 
0,365 
0,182 

33,32 ± 3,35 
34,85 ± 3,34 
35,32 ± 3,32 

 
0,323 
0,149 

 
0562# 
0,845# 

(SENNA; SHAAT; 
ALI, 2019)  
STC leve a 
moderada 

PRP duas etapas 
vs 
CS 

Basal 
1m 
3m 

32,2 ± 1.9 
34,9 ± 2.5 
35,7 ± 3.6 

< 0,001 
(todos) 

31,4 ± 2,2 
34,2 ± 2,5 
34,3 ± 2,8 

< 0,001 
(todos) 

0,080 
0,205 
0,049 

 

(WU, Y. T. et 
al., 2017)  
STC leve a 
moderada 

 
PRP etapa única 

+ Tala 
vs 

Tala 

 
Basal 
1m 
3m 
6m 

Média ± DP 
30,18 ± 1.29 
32,45 ± 1.25 
32,82 ± 1.27 
33,92 ± 1.34 

 
<0,001 
(todos) 

Média ± DP 
32,35±1,10 
34,74±1,21 
35,05±1,28 
36,17±1,34 

 
<0,001 
(todos) 

 
0,205 
0,779# 
0,917# 
0,925# 

STC - síndrome do túnel do carpo; CS – 40mg de acetato de metilprednisolona. #valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto. 
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Como evidenciado nas Tabelas 7, 8 e 9, de maneira geral, os grupos 

submetidos ao tratamento com PRP mostraram melhoras em todas as medidas de 

LMD, LPS e VCNS nas avaliações de acompanhamento em comparação com as 

medidas pré-tratamento (p < 0,05), exceto no estudo de Gado et al. (2020) para VCNS 

(ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 2020; 

SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. T. et al., 2017). 

Senna et al. (2019), avaliaram os efeitos do tratamento com PRP sobre medidas 

eletrofisiológicas do nervo mediano em participantes com síndrome do túnel do carpo, 

e observaram que o tratamento com PRP melhorou os parâmetros de LMD, LPS e 

VCNS no primeiro e terceiro mês após o tratamento (p < 0,001). Da mesma forma, o 

estudo de Hashim et al. (2020), que investigou dois protocolos de preparação de PRP 

com centrifugação de um ciclo e dois ciclos, mostrou que ambos os grupos de PRP 

melhoram os parâmetros de LMD e LPS em 1,5 e 3 meses, quando comparados aos 

valores pré-tratamento (p < 0,03). Eltabl et al. (2020) também mostraram que os 

participantes no grupo PRP exibiram melhoras nos parâmetros LMD e LPS (p < 0,001) 

6 meses após o tratamento. 

Os estudos conduzidos por Gado et al. (2020) e Wu et al. (2017), avaliaram os 

parâmetros eletrofisiológicos LMD e VCNS em participantes tratados com PRP 

combinado com talas de punho.  Wu et al. (2017) mostraram melhora em todos os 

tempos de acompanhamento, (um, três e seis meses), tanto para LMD quanto para 

VCNS (p < 0,001). No entanto, Gado et al. (2020) observaram melhora apenas para o 

parâmetro LMD no primeiro (p = 0,028) e terceiro mês (p = 0,012) após o tratamento, 

mas não para o parâmetro VCNS. 

Ainda analisando medidas eletrofisiológicas de nervos periféricos, os estudos 

também investigaram a eficácia do PRP em participantes com síndrome do túnel do 

carpo de forma comparativa com outras abordagens terapêuticas. Ao avaliar o 

parâmetro LMD, que mede a condução nervosa motora, não foram observadas 

diferenças estatísticas ao comparar o grupo de participantes que usaram 

exclusivamente talas de punho com o grupo tratado com injeção de PRP combinada 

com talas de punho em, tanto no primeiro quanto no terceiro mês após o tratamento 

(GADO; EL-BANNA, 2020). Este resultado foi corroborado por Wu et al., 2017, que 

conduziu um estudo com os mesmos grupos ativos e avaliou LMD com 

acompanhamento de 6 meses. 

Senna et al. (2019) não encontraram diferença nos valores de LMD ao 
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comparar o uso de PRP com o uso de acetato de metilprednisolona nos tempos de 1 

e 3 meses após os tratamentos. Por outro lado, o estudo de Hashim et al. (2020) 

apresentou resultados diferentes, pois demonstrou melhora superior no LMD nos 

grupos tratados com PRP, tanto com centrifugação de uma etapa quanto de duas 

etapas, em comparação com o grupo tratado com corticosteroides, nos tempos de 1,5 

e 3 meses de acompanhamento (1,5 meses, p < 0,001; 3 meses, p < 0,001). 

Finalmente, ainda analisando o parâmetro eletrofisiológico LMD, o estudo de Eltabl et 

al. (2020) revelou que o PRP induziu efeito superior ao tratamento farmacológico 

combinado com talas de punho após 6 meses de acompanhamento (p = 0,001), 

embora não tenha mostrado diferença de efeito quando comparado ao procedimento 

cirúrgico. Em relação aos desfechos LPS e VCNS, que são parâmetros de condução 

nervosa sensorial nos nervos periféricos, a maioria dos estudos não encontrou 

diferenças entre os grupos, sugerindo que o PRP provavelmente não oferece 

vantagens sobre outras abordagens terapêuticas nesses parâmetros. No entanto, é 

importante destacar que houve uma exceção, o estudo de Senna et al. (2019), que 

demonstrou a superioridade do PRP em comparação ao acetato de metilprednisolona 

na avaliação dos parâmetros LPS (p = 0,037) e VCNS (p = 0,049). 

 

4.5.3 Efeito da AST do nervo mediano 

AST representa a área de secção transversal do nervo mediano, e é medida 

importante para avaliar a integridade do nervo mediano em portadores de síndrome 

do túnel do carpo. AST foi avaliada em três estudos: Gado et al. (2020), Senna et al. 

(2019) e Wu et al. (2017) (Tabela 10). Todos esses estudos realizaram medições da 

AST do nervo mediano na entrada proximal do túnel do carpo, usando o osso pisiforme 

como ponto de referência (GADO; EL-BANNA, 2020; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, 

Y. T. et al., 2017). 
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Tabela 10 – Descrição dos estudos baseados no desfecho secundário de área de secção transversal (AST) do nervo mediano 
Autor, ano, 

doença 
Método Acompanhamento Intervenção (In) Comparação (Com)  

p (In x Com) Média ± DP p (Basal - 
meses) 

Média ± DP p (Com) 

(GADO; EL-
BANNA, 2020) 

STC leve a 
moderada 

PRP duas etapas 
 + Tala 

vs 
Tala 

Basal 
1m 
3m 

13,60 ± 0,67 
12,03 ± 0,94 
11,60 ± 0,93 

 
0,020 

< 0,001 

13,34 ± 0,71 
12,32 ± 0,84 
12,08 ± 0,81 

 
0,047 

< 0,001 

 
0,195# 
0,004# 

(SENNA; 
SHAAT; ALI, 

2019) STC leve a 
moderada 

PRP duas etapas 
vs 
CS 

Basal 
1m 
3m 

13,6 ± 1,2 
10,9 ± 1,3 
10,6 ± 1,4 

< 0,001 
(todos) 

13,2 ± 1,3 
11,2 ± 1,6 
10,9 ± 1,7 

< 0,001 
(todos) 

0,215 
0,414 
0,340 

 
(WU, Y. T. et al., 

2017) 
STC leve a 
moderada 

 
PRP etapa única 

+ Tala 
vs 

Tala 

 
Basal 
1m 
3m 
6m 

Média ± DP 
14,01 ± 0,82 
11,86 ± 0,76 
11,35 ± 0,74 
10,93 ± 0,75 

 
<0,001 (todos) 

Média ± DP 
12,91 ±0,81 
11,72 ± 0,81 
11,23 ± 0,72 
10,87 ± 0,76 

 
<0,001 
(todos) 

 
0,343 
0,004# 
0,003# 
0,004# 

STC - síndrome do túnel do carpo; CS – 40 mg de acetato de metilprednisolona. #valor de p calculado considerando mudanças de escore, não valor absoluto. 
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Os efeitos do PRP sobre a AST do nervo mediano foram investigados 

comparando os valores pós-tratamento com as medições pré-tratamento. Conforme 

apresentado na Tabela 10, houve melhora em todas as medições da AST do nervo 

mediano nos grupos tratados com PRP. No estudo de Senna et al. (2019), que avaliou 

exclusivamente o tratamento com PRP, houve melhora no primeiro e terceiro meses 

de acompanhamento em comparação com o pré-tratamento (p < 0,001). Da mesma 

forma, houve melhora nas medições da AST do nervo mediano quando o tratamento 

com PRP foi combinado com talas de punho, no primeiro mês (p = 0,020) e no terceiro 

mês (p < 0,001) de acompanhamento (GADO; EL-BANNA, 2020), e após o sexto mês 

de acompanhamento (p < 0,001) no estudo de Wu et al. (2017) na síndrome do túnel 

do carpo. 

Os estudos que avaliaram as medições da AST como desfecho secundário 

também compararam a eficácia do PRP com outras abordagens terapêuticas. Ao 

comparar o grupo de participantes que usou exclusivamente talas de punho com o 

grupo tratado com PRP combinada com talas de punho, efeito adicional do PRP foi 

observado com efeito superior no grupo tratado com PRP desde o primeiro mês até o 

sexto mês de acompanhamento (p < 0,004)(WU, Y. T. et al., 2017). Da mesma forma, 

no estudo de Gado et al. (2020), o efeito do PRP associado a talas de punho foi 

superior ao uso exclusivo de talas de punho no terceiro mês de avaliação (p = 0,004). 

Em contraste, no estudo de Senna et al. (2019), que comparou o tratamento 

com PRP com a injeção de acetato de metilprednisolona, houve efeito semelhante em 

ambos os grupos, indicando que ambas as abordagens foram igualmente eficazes na 

melhora da área de secção transversal do nervo mediano. 

 

4.6 Efeitos adversos 

 

Dentre os 12 estudos incluídos nesta revisão, 8 forneceram informações sobre 

efeitos adversos, e observou-se que nenhum deles relatou efeitos adversos graves 

em pacientes tratados com PRP (GADO; EL-BANNA, 2020; HASSANIEN et al., 2020; 

MALAHIAS, M. A. et al., 2018; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; 

UZDU et al., 2021; WU, Y. T. et al., 2017; XU, Z. et al., 2021). Alguns efeitos adversos 

leves foram relatados, como coceira, dor, parestesia e sensação de queimação 

(HASSANIEN et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; 

UZDU et al., 2021). No entanto, esses efeitos foram facilmente controlados com a 
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aplicação de gelo local ou o uso de paracetamol e vitamina B. Em outros 4 estudos, 

não foram mencionadas informações sobre efeitos adversos dos tratamentos 

(ANJAYANI et al., 2014; BOZKURT et al., 2022; ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; 

HASHIM et al., 2020).  
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5 DISCUSSÃO 

 

Embora o tratamento da dor neuropática tenha avançado nos últimos anos, com 

foco em abordagens farmacológicas (BARON; BINDER; WASNER, 2010; 

BERNATONIENE et al., 2023), essa condição ainda representa um desafio 

significativo para a saúde pública (ROSENBERGER et al., 2020). Não apenas 

problemas frequentes de baixa eficácia, mas também efeitos indesejados persistentes 

que comprometem a qualidade de vida, tornam a relação custo-benefício da 

farmacoterapia desfavorável para o paciente, reduzindo sua adesão ao tratamento 

(FINNERUP et al., 2015; MOISSET; BOUHASSIRA; ATTAL, 2021). Nesse cenário, a 

medicina regenerativa tem se mostrado promissora como estratégia terapêutica 

neuroregenerativa para o tratamento da dor neuropática (BUCHHEIT et al., 2020).  

Entre as abordagens com potencial neuroregenerativo investigadas, o PRP tem sido 

considerado de grande potencial, em função dos resultados clínicos. As terapias com 

PRP têm sido usadas por mais de 30 anos na medicina regenerativa e têm despertado 

crescente interesse em diferentes áreas médicas (EVERTS, P. et al., 2020). 

Atualmente, são vistas como opções de tratamento devido aos benefícios clínicos 

relatados por pacientes com diversas condições clínicas, inclusive dor neuropática 

(REF; BELK et al., 2021; FILARDO et al., 2018; XUAN et al., 2020).  

Na presente revisão sistemática, foram incluídos 12 estudos, elegíveis dentro 

de critérios de inclusão e exclusão pré-estabelecidos, que avaliaram a eficácia 

analgésica do PRP para o tratamento da dor neuropática em participantes com 

diferentes condições de neuropatia. A maioria dos estudos clínicos randomizados 

focou no uso de infusões de PRP guiadas por ultrassom para tratar pacientes com 

síndrome do túnel do carpo leve a moderada, a neuropatia por compressão mais 

comum, que decorre da compressão do nervo mediano ao passar pelo túnel do carpo 

(WIPPERMAN; GOERL, 2016). Os outros tipos de neuropatia avaliados nos estudos 

foram: ombro doloroso do hemiplégico (UZDU et al., 2021), neuropatia hansênica 

(ANJAYANI et al., 2014), neuropatia periférica diabética dolorosa (HASSANIEN et al., 

2020) e radiculopatia lombar por hérnia de disco (XU, Z. et al., 2021).  No geral, a 

análise dos estudos clínicos incluídos nesta revisão indica que o tratamento com PRP 

é eficaz no alívio da dor em pacientes com neuropatia decorrente de síndrome do túnel 

do carpo leve a moderada, assim como em outras neuropatias dolorosas, como 

neuropatia periférica diabética dolorosa e radiculopatia lombar devido à hérnia de 
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disco. Esse achado está alinhado com a revisão sistemática de Buntragulpoontawee 

et al. (2021), que destacou o PRP como injetável eficaz para o alívio da dor em 

neuropatias por aprisionamento (BUNTRAGULPOONTAWEE et al., 2021).  

Os ensaios clínicos incluídos nesta revisão sistemática apresentaram 

resultados positivos do tratamento com PRP para pacientes com síndrome do túnel 

do carpo leve a moderada. A compressão prolongada do nervo mediano e a isquemia 

dentro do túnel do carpo podem levar a danos permanentes e inflamação asséptica. 

Sem tratamento adequado, os sintomas de síndrome do túnel do carpo podem piorar 

com o tempo (PADUA et al., 2016).  

Na presente revisão sistemática, o tratamento com PRP demonstrou eficácia 

analgésica em pacientes com síndrome do túnel do carpo de leve a moderada. A 

aplicação local de PRP resultou na redução da intensidade da dor, conforme avaliada 

pela escala EVA comparado ao pré-tratamento. Esse efeito analgésico foi observado 

tanto quando o PRP foi utilizado isoladamente quanto em combinação com talas de 

punho, em estudos com tempo de avaliação de até 6 meses. Embora a maioria dos 

estudos tenha demonstrado eficácia analgésica do PRP, um em específico conduzido 

por Malahias et al. (2018) não encontrou diferenças estatísticas entre o grupo tratado 

com PRP e o grupo placebo avaliados no período de 3 meses. Os autores sugeriram 

que esse resultado pode ser explicado pelo efeito analgésico do placebo, que é bem 

descrito e representa uma das limitações de estudos clínicos de dor (MALAHIAS, M. 

A. et al., 2018).   

Esses achados são consistentes com outra revisão sistemática que avaliou o 

uso de injeções de PRP guiadas por ultrassom para o tratamento de pacientes com 

síndrome do túnel do carpo, a qual revelou que todos os estudos demostraram eficácia 

analgésica até o sexto mês de avaliação, apresentando redução no escore de dor 

avaliado pela EVA em comparação com os valores iniciais (MALAHIAS, M.-A. et al., 

2019). Portanto, baseado nessas evidências, parece haver um suporte sólido para o 

uso do PRP como opção de tratamento eficaz para aliviar a dor associada à síndrome 

do túnel do carpo. No entanto, é importante considerar o papel do efeito placebo em 

estudos futuros. 

Tratamentos convencionais, como fármacos corticoides e talas de punho, têm 

mostrado limitações no alívio da dor na síndrome do túnel do carpo (PADUA et al., 

2016). Na presente revisão sistemática, ao avaliar a eficácia comparada com outros 

tratamentos conservadores, a injeção local de PRP mostrou-se superior na maioria 
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dos estudos em comparação com o tratamento com o corticoide acetato de 

metilprednisolona e com talas de punho, tanto nas avaliações de 3 quanto de 6 meses. 

Em consonância com diversas revisões sistemáticas e meta-análises que comparam 

a terapia com PRP a tratamentos conservadores. Uma dessas revisões, direcionada 

ao uso de PRP no tratamento não cirúrgico de casos leves a moderados de síndrome 

do túnel do carpo, avaliada até o sexto mês, mostrou que os níveis de dor foram mais 

baixos após a injeção de PRP em comparação com o controle (corticosteroide e talas 

de punho), com pontuações EVA reduzidos aos 3 meses após a intervenção (DAVEY 

et al., 2021).  

Resultado semelhante foi obtido por outra revisão sistemática e meta-análise 

que comparou o PRP com outros tratamentos conservadores para pacientes com 

síndrome do túnel do carpo, demonstrando que a injeção local de PRP é mais eficaz 

do que outros tratamentos conservadores em termos de eficácia no alívio da dor no 

tempo de acompanhamento de 3 meses (JIANG et al., 2022). Essa convergência de 

evidências sugere fortemente que o PRP pode ser opção de tratamento mais eficaz 

em comparação com os tratamentos conservadores tradicionais para pacientes com 

síndrome do túnel do carpo, proporcionando alívio da dor em curto prazo de forma 

mais consistente. 

Revisão sistemática e meta-análise mais recente investigou o uso de injeções 

de PRP guiadas por ultrassom para o tratamento de tendinopatias, incluindo estudos 

sobre síndrome do túnel do carpo. Essa análise evidenciou redução nos escores EVA 

aos 3 e aos 6 meses, comparado ao controle (corticosteroide, talas de punho, 

placebo). No entanto, é importante ressaltar que a certeza da evidência dessas 

comparações foi classificada como baixa ou muito baixa, devido ao risco de viés 

(MASIELLO et al., 2023). 

Por fim, outra revisão sistemática e meta-análise comparou a eficácia de 

corticosteroides, dextrose a 5% (D5W) e injeções de PRP para o tratamento da 

síndrome do túnel do carpo em um período de 6 meses. Os resultados deste estudo 

sugeriram que a injeção de PRP tinha maior probabilidade de reduzir a dor. Concluindo 

que a injeção de PRP é o tratamento mais recomendado entre as opções de injeção 

de corticosteroide, D5W e PRP (GAO et al., 2023).  

Em suma, evidências recentes de revisões sistemáticas e meta-análises 

indicam que as injeções de PRP são promissoras no tratamento da síndrome do túnel 

do carpo. No entanto, é importante reconhecer que a certeza dessas evidências pode 
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ser limitada devido ao risco de viés. Apesar disso, há tendência geral indicando que a 

injeção de PRP pode oferecer alívio da dor superiores em relação a outras opções de 

tratamento ao longo de um período de 6 meses. Embora mais pesquisas sejam 

necessárias para confirmar esses achados e avaliar adequadamente a eficácia a longo 

prazo do PRP no tratamento da síndrome do túnel do carpo, as evidências atuais 

sugerem que a injeção de PRP pode ser opção terapêutica valiosa para pacientes que 

buscam alívio dos sintomas associados a esta condição. 

Na presente revisão sistemática, além da síndrome do túnel do carpo, 4 estudos 

investigaram os efeitos do PRP na intensidade da dor em pacientes com outras 

condições de neuropatias dolorosas. A neuropatia dolorosa diabética, uma 

complicação grave do diabetes, foi examinada em um desses estudos. Nessa 

condição, o estresse oxidativo e as flutuações metabólicas decorrentes da 

hiperglicemia são responsáveis por danos neurais, desencadeando um ambiente 

inflamatório que sensibiliza tanto neurônios danificados quanto intactos, resultando em 

dor persistente (LEME et al., 2022). Os participantes com neuropatia dolorosa 

diabética foram submetidos a um tratamento combinado de PRP e protocolo médico, 

incluindo controle glicêmico, complexo de vitamina B, ácido alfa-lipoico, inibidores 

seletivos da recaptação de serotonina e pregabalina. Em contraste, outro grupo 

recebeu apenas o tratamento médico convencional. O grupo tratado com PRP mostrou 

reduções na escala de dor, já evidentes ao final do primeiro mês e mantidas ao longo 

dos 6 meses de estudo. Este é o único ensaio clínico até o momento a investigar a 

injeção de PRP como abordagem terapêutica inovadora para a dor neuropática 

diabética.  

Um estudo de caso realizado em 2022 por Leme et al. do Hospital das Clínicas 

da Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP) relatou o tratamento bem-

sucedido de úlceras de pé diabético e alívio da dor utilizando PRP em gel, obtido pela 

adição de soro autólogo de trombina. O paciente, um homem de 68 anos com diabetes 

mellitus tipo 2, recebeu uma aplicação semanal de PRP, totalizando 8 sessões. Seu 

escore de dor na escala EVA diminuiu de 10/10 para 2/10 já na terceira semana, 

alcançando remissão completa (0/10). O acompanhamento ambulatorial do paciente 

ao longo de 3 anos não registrou recidiva (LEME et al., 2022). Esses resultados 

destacam o potencial do PRP como intervenção terapêutica promissora no tratamento 

da dor neuropática diabética e de suas complicações, oferecendo nova perspectiva 

para o manejo clínico dessa condição desafiadora. No entanto, são necessários mais 
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estudos clínicos controlados para validar sua eficácia e determinar a extensão de seu 

benefício em ampla gama de pacientes com neuropatia diabética.  

Na presente revisão sistemática, também foi investigada a neuropatia 

hansênica, uma condição que afeta os nervos periféricos devido à infecção pelo 

Mycobacterium leprae (ANJAYANI et al., 2014). O estudo analisou a eficácia da 

injeção perineural de PRP na percepção da dor, utilizando a escala EVA como métrica. 

Os resultados revelaram que a injeção de PRP foi capaz de melhorar a percepção da 

dor dos participantes avaliados na segunda semana após o tratamento. Notavelmente, 

enquanto o grupo que recebeu PRP demonstrou melhora no EVA, o grupo placebo 

não apresentou alterações. No entanto, é importante observar que a literatura atual 

não fornece estudos adicionais que explorem os efeitos da terapia com PRP na 

sensação dolorosa em neuropatia hansênica. Esses achados ressaltam a 

necessidade de mais pesquisas para entender completamente o potencial terapêutico 

do PRP nessa condição específica.  

A radiculopatia lombar é uma condição incapacitante caracterizada pela dor que 

se irradia para as extremidades inferiores ao longo da distribuição de uma raiz 

nervosa, frequentemente descrita como afiada, elétrica ou de queimação (SARAF et 

al., 2023). Os tratamentos comuns incluem neurocirurgia ou esteroides epidurais 

lombares guiados para alívio da dor (LE, V.-T.; NGUYEN DAO; NGUYEN, 2023). Na 

presente revisão sistemática, investigou-se o efeito do PRP na radiculopatia lombar 

devido à hérnia de disco ao longo de um ano. Observou-se redução nos escores de 

dor pela escala EVA já a partir de 1 mês de acompanhamento, mantendo-se esse 

efeito por até 12 meses. O alívio da dor também foi alcançado com o uso do corticoide 

betametasona, embora não tenha havido comparação direta entre os tratamentos. 

Um estudo comparativo entre injeções de acetato de metilprednisolona e PRP 

demonstrou melhora na escala de dor EVA nos participantes com radiculopatia lombar 

discogênica em todos os períodos de acompanhamento (1, 3 e 6 meses). Contudo, 

houve diferença na eficácia entre os grupos em momentos diferentes, com melhores 

resultados no grupo de corticosteroides em 1 mês e no grupo PRP em 6 meses, 

sugerindo que, embora ambos proporcionem alívio da dor até 3 meses, a eficácia 

sustentada por 6 meses foi observada apenas com PRP (SARAF et al., 2023).  

Outros estudos também destacam a eficácia do PRP no alívio da dor em 

pacientes com radiculopatia lombar, com efeitos sustentados por até 12 meses em 

alguns casos. No entanto, é importante notar que alguns estudos carecem de rigoroso 
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design de pesquisa. Bise et al. (2020), por exemplo, conduziram um ensaio clínico não 

randomizado, onde pacientes com dor radicular lombar persistente foram avaliados 

prospectivamente quanto à dor usando a escala numérica de avaliação (NRS), e os 

pacientes que receberam injeções de PRP relataram redução da dor com efeitos 

sustentados por um período de 6 semanas sem complicações (BISE et al., 2020). O 

estudo prospectivo de Le et al. (2023) mostrou que pacientes com radiculopatia lombar 

devido a hérnia de disco lombar receberam uma única injeção de PRP e observaram 

melhora sustentada na escala EVA ao longo de um período de 12 meses sem 

complicações associadas (LE, V.-T.; NGUYEN DAO; NGUYEN, 2023). Por fim, um 

estudo piloto duplo-cego randomizado comparou os resultados da escala EVA de 

corticoide e PRP em pacientes com dor predominantemente radicular causada por 

prolapso do disco intervertebral lombar. O grupo PRP não apresentou melhora 

superior ao grupo de corticoide inicialmente em 1 semana, mas apresentou melhora 

superior na avaliação de 6 semanas. O estudo observou melhora em 56% e 30% dos 

participantes do grupo PRP aos 6 meses e 1 ano, respectivamente, porém não houve 

comparação estatística entre os dois grupos (GUPTA et al., 2024). Embora o uso do 

PRP tenha mostrado eficácia no alívio da dor em curto prazo, os estudos destacam 

resultados variáveis em relação à sua eficácia a longo prazo. Ainda que tanto as 

injeções de corticosteroides quanto as de PRP tenham demonstrado benefícios no 

tratamento da radiculopatia lombar, evidências emergentes sugerem que o PRP pode 

oferecer eficácia a longo prazo superior, especialmente em relação à sustentação dos 

efeitos analgésicos. No entanto, mais pesquisas, especialmente ensaios clínicos 

randomizados de alta qualidade, são necessárias para confirmar essas conclusões. 

O AVC é uma condição neurológica incapacitante, com a dor hemiplégica sendo 

uma das apresentações mais comuns, afetando até 84% dos sobreviventes de AVC. 

Na presente revisão sistemática, apenas um estudo examinou os efeitos do PRP na 

dor no ombro decorrente de hemiplegia pós-AVC (WILSON; CHAE, 2015). No estudo, 

o grupo que recebeu tratamento com PRP foi comparado a um grupo controle que 

recebeu solução salina como placebo, e não foram encontradas diferenças entre os 

grupos nos tempos de avaliação indicando que as injeções de PRP não demonstraram 

superioridade analgésica sobre o placebo. Os autores atribuíram o resultado ao uso 

de técnicas de reabilitação, que incluíram medidas preventivas para a dor, como 

posicionamento adequado, e fisioterapia supervisionada, que foram aplicadas a todos 

os participantes ao longo do estudo (UZDU et al., 2021). Embora esses resultados 
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representem contribuição importante para o entendimento do potencial terapêutico do 

PRP no tratamento da dor hemiplégica pós-AVC, é válido ressaltar que este é um 

estudo inédito, não tendo sido encontrado outro na literatura revisada. Assim, são 

necessárias mais pesquisas, especialmente estudos com um número maior de 

pacientes, para confirmar esses achados e entender melhor o papel do PRP no 

manejo da dor hemiplégica após um AVC. Essa ampliação da investigação é essencial 

para fornecer base sólida de evidências e orientar decisões clínicas fundamentadas. 

Os mecanismos subjacentes aos efeitos analgésicos do PRP ainda não são 

totalmente compreendidos (BOHREN et al., 2022; BUCHHEIT et al., 2020), mas 

algumas hipóteses têm sido propostas. Uma delas sugere que, após a aplicação, o 

PRP pode modificar o microambiente tecidual (EVERTS, P. et al., 2020). Danos nos 

tecidos, inflamação ou lesão do sistema nervoso podem culminar em dor neuropática 

crônica (KUFFLER, 2013), muitas vezes associada a inflamação exacerbada tanto no 

sistema nervoso periférico quanto central, contribuindo para a instalação e 

perpetuação da dor persistente (ELLIS; BENNETT, 2013). Estudos indicam que 

diversos agentes inflamatórios desempenham papel decisivo na mediação da dor 

neuropática (AUSTIN; MOALEM-TAYLOR, 2010; THACKER et al., 2007). A 

neuroinflamação, resposta inflamatória que afeta tanto o sistema nervoso periférico 

quanto o central, envolve a ativação de células gliais, como CS, micróglia e astrócitos, 

além da infiltração de células do sistema imunológico, como plaquetas, macrófagos, 

neutrófilos, mastócitos e linfócitos T (COSTIGAN et al., 2009; JI, R.-R. et al., 2018). 

Esse processo de ativação e migração celular para áreas inflamadas acarreta 

implicações, como sensibilização periférica e central (JI et al., 2018). Mediadores 

químicos pró-inflamatórios, como citocinas IL-1β, TNF-α, IL-6, quimiocinas CCL2, 

CXCL1 e mediadores lipídicos, liberados durante a resposta inflamatória, têm o efeito 

indesejável de sensibilizar e estimular os nociceptores, seus alvos sinápticos centrais 

ou ambos (COLLEONI; SACERDOTE, 2010; MEDZHITOV, 2008), promovendo assim 

plasticidade mal adaptativa a longo prazo, resultando em dor neuropática persistente 

(ELLIS; BENNETT, 2013; NAVARRO; VIVÓ; VALERO-CABRÉ, 2007). 

Logo após o trauma, o plasma rico em plaquetas infiltra-se nos locais da ferida, 

sendo as plaquetas células cruciais para iniciar o processo de cicatrização, o que 

eventualmente leva à restauração da função fisiológica normal, associada à 

eliminação da dor neuropática (KUFFLER, 2013). Contudo, em lesões crônicas, a 

regeneração tecidual pode ser interrompida durante o estágio inflamatório, resultando 
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em inflamação patológica e impedindo o início dos estágios avançados de cicatrização 

de feridas (ZAREI; SOLEIMANINEJAD, 2018). Se não houver inflamação após o 

trauma, ou se a inflamação for pequena ou muito grande, a cicatrização da ferida e a 

regeneração dos axônios não ocorrem, o tecido danificado permanece como ferida 

crônica e os axônios lesionados persistem gerando dor neuropática crônica 

(KUFFLER, 2013). Durante fase inflamatória prolongada, ocorre produção anormal de 

citocinas pró-inflamatórias (MULDER; VANDE BERG, 2002), levando a degradação 

da matriz extracelular devido ao aumento das células inflamatórias, o que, por fim, 

resulta em maior secreção de metaloproteinases de matriz (MMP) e na perda de 

fatores de crescimento vitais necessários para a cicatrização adequada de feridas 

(GUO; DIPIETRO, 2010) 

O PRP é reconhecido por conter combinação de fatores de crescimento, 

incluindo TGF-β, HGF, PDGF, FGF, VEGF, IGF que auxiliam na regeneração nervosa 

e no alívio da dor (BELK et al., 2021; BOHREN et al., 2022; HASHIM et al., 2020; 

SÁNCHEZ et al., 2017). Seus efeitos analgésicos são atribuídos à modulação 

neuroimune, que resulta no controle da neuroinflamação. O PRP atua regulando o 

balanço de citocinas, pró e anti-inflamatórias, favorecendo as últimas (IL-4, IL-10, IL-

11, IL-13 e TGF-β1) (KUFFLER, 2020, 2023). Estudos demonstraram que o PRP pode 

alterar a liberação de citocinas/quimiocinas pró-inflamatórias, mediadas por células 

imunológicas como os monócitos (EL‐SHARKAWY et al., 2007a), sugerindo sua 

capacidade de suprimir a inflamação. Por exemplo, em ratos com neuroinflamação 

induzida, a aplicação de PRP resultou na diminuição dos níveis de citocinas pró-

inflamatórias, como TNF-α, IL-1β e IL-18 (JI, L.; JIN; LI, 2023).   

Foi observado que os fatores de crescimento liberados pelas plaquetas 

possuem ação antiinflamatória. Por exemplo, o TGF-β, conhecido por sua atividade 

antiinflamatória e sua capacidade de inibir a dor neuropática, suprimiu a ativação glial 

da medula espinhal e a neuroinflamação após lesão nervosa (CHEN, G. et al., 2015; 

ECHEVERRY et al., 2009). Além disso, um efeito analgésico semelhante foi 

observado com a terapia genética para aumentar a produção de HGF (NHO et al., 

2018), que também foi associado à inibição de fatores pró-inflamatórios, ao aumento 

de citocinas antiinflamatórias e à atenuação da ativação de células gliais e 

imunológicas (HUH; JI; CHEN, 2017; NHO et al., 2018). Dessa forma, o PRP pode agir 

reduzindo o ambiente pró-inflamatório no local da lesão, o que contribui para a redução 

da sensibilização dos neurônios nociceptivos, frequentemente hiperexcitáveis nos 
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estados de dor neuropática (BUCHHEIT et al., 2020).  

Em adição, o PRP estimula a proliferação e migração das CS, além de induzir 

a angiogênese (SÁNCHEZ et al., 2017; WANG, S.; LIU; WANG, 2022).  O estágio final 

da cicatrização de feridas, conhecido como fase regenerativa, implica na regeneração 

dos axônios em associação com as CS em proliferação, seguida pela reinervação de 

seus alvos originais. Esse estágio é eficaz na eliminação da hiperexcitabilidade dos 

neurônios nociceptivos e, consequentemente, da dor neuropática (KUFFLER, 2013). 

Um estudo conduzido por Zheng et al., em 2016, avaliou os efeitos modulatórios do 

PRP sobre as CS utilizando culturas primárias de ratos expostas a diferentes 

concentrações de PRP. Os resultados indicaram que concentrações de 2,5-20% de 

PRP estimularam a proliferação e migração das CS, de maneira dose-dependente. 

Além disso, houve aumento significativo na expressão e secreção de fator de 

crescimento nervoso e fator neurotrófico derivado de células gliais (ZHENG et al., 

2016). O PRP contém alta concentração de fatores de crescimento, que promovem a 

proliferação e migração de SC (KUFFLER, 2023). Um recente estudo in vitro dos 

efeitos do PRP nas CS sugere que o PDGF e o fator de IGF-1 podem ser as principais 

citocinas que afetam a proliferação e migração das SC (PEREIRA; PAXTON; LI, 

2020). Esses achados sugerem que o PRP pode exercer efeitos modulatórios 

positivos, potencialmente desempenhando papel essencial na preservação da saúde 

das CS após lesões do nervo periférico, facilitando assim o reparo neural e a 

eliminação da dor neuropática. 

O efeito analgésico do PRP está associado à indução de angiogênese (BIR et 

al., 2011; WANG, S.; LIU; WANG, 2022). Fatores plaquetários, como FGF, TGF-β e 

VEGF, estimulam as células endoteliais a produzirem novos vasos sanguíneos 

(EVERTS, P. et al., 2020). Estudos têm demonstrado os efeitos analgésicos do PRP 

em feridas pós-cirúrgicas e cuidados com a pele, realçando a importância dos 

aspectos fisiológicos da dor relacionados à lesão vascular e à hipóxia do tecido 

cutâneo (MOHAMMADI et al., 2017). A angiogênese é um processo complexo que 

envolve a formação de novos vasos a partir de vasos sanguíneos preexistentes, 

impulsionada por mecanismos biológicos como migração, proliferação e diferenciação 

celular. Esses novos vasos são essenciais para restaurar o fluxo sanguíneo, sustentar 

a atividade metabólica necessária para a reparação e regeneração tecidual, bem como 

facilitar o fornecimento de oxigênio e nutrientes, e a remoção de subprodutos 

metabólicos (RA HARA; BASU, 2014). Estudos como o de Bir et al. evidenciaram que 
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o PRP promove a neovascularização isquêmica, possivelmente através do estímulo à 

angiogênese, vasculogênese e arteriogênese (BIR et al., 2011). 

Os grânulos densos das plaquetas liberam moléculas como ATP e serotonina, 

desempenhando papéis importantes em diversas funções biológicas (HOLINSTAT, 

2017), incluindo a modulação da dor. No entanto, há escassez de estudos 

investigando seus efeitos específicos na dor neuropática. Os efeitos analgésicos das 

plaquetas ativadas podem estar relacionados à liberação de 5-HT (EVERTS, P. et al., 

2020). Pesquisas recentes têm se concentrado no papel do 5-HT e de seus receptores 

na modulação de informações nocivas, levando ao desenvolvimento de fármacos 

como os inibidores seletivos da recaptação da serotonina (PATETSOS; HORJALES-

ARAUJO, 2016). No entanto, ainda há necessidade de mais estudos para 

compreender os mecanismos moleculares por trás dos efeitos moduladores da dor 

relacionados ao 5-HT derivados do PRP (EVERTS, P. et al., 2020).  

Diante do que foi exposto, o PRP emerge como promissora abordagem 

terapêutica para o tratamento da dor neuropática, destacando-se por seus 

constituintes plaquetários, especialmente os fatores de crescimento. Mecanismos 

sugeridos para sua eficácia analgésica incluem a capacidade de modificar o 

microambiente tecidual após a aplicação, resultando no controle da neuroinflamação, 

estímulo da proliferação e migração das CS, e indução da angiogênese. Esses efeitos 

combinados delineiam abordagem terapêutica multifacetada e abrangente no alívio da 

dor neuropática. Contudo, a compreensão completa dos mecanismos subjacentes e a 

otimização do uso do PRP como opção terapêutica eficaz requerem pesquisas 

adicionais. 

Na neuropatia STC, os tratamentos conservadores tradicionais como fármacos 

orais e talas de punho têm limitações no alívio dos sintomas e melhora funcional  

(PADUA et al., 2016). A imobilização do punho usando órtese geralmente é oferecida 

a pessoas com achados leves a moderados, mas sua eficácia permanece incerta 

conforme recente revisão sistemática que avaliou os efeitos nos sintomas ou na 

função da mão da imobilização com as talas de punho para pessoas com essa 

condição (KARJALAINEN et al., 2023). Assim como a injeção local de corticosteroide, 

apesar de sua eficácia comprovada em revisão sistemática recente para os casos 

leves a moderados da síndrome, o aumento da dosagem é necessário após o terceiro 

mês para manter suas vantagens sintomáticas e funcionais. Além disso, há falta de 

clareza sobre a estratégia ideal para o tratamento a longo prazo (KHALIL; AZAM 
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RATHORE, 2024). Nesse sentido, o PRP vem se destacando, com diversos estudos 

avaliando seus efeitos na STC leve a moderada. As injeções de PRP têm se mostrado 

mais custo-efetivas do que as injeções de corticosteroides, tanto do ponto de vista da 

saúde quanto da sociedade (KLIFTO et al., 2024). 

A presente análise indica que o tratamento com PRP induz ainda melhoras na 

gravidade dos sintomas e no status funcional de participantes com síndrome do túnel 

do carpo, conforme avaliado pelos questionários BCTQs e BCTQf. Além disso, o PRP 

demonstrou efeitos superiores em comparação com outras abordagens terapêuticas, 

como corticosteroides, talas de punho e equiparou-se à cirurgia, tornando-o opção 

menos invasiva. O tratamento com PRP também mostrou efeitos positivos 

relacionados à função nervosa, refletidos por melhoras em indicadores 

eletrofisiológicos da função sensorial, como LPS, VCNS, e função motora, como LMD. 

A avaliação da condução nervosa é comumente usada para auxiliar no diagnóstico de 

síndrome do túnel do carpo, detectando condução prejudicada no nervo mediano, com 

condução normal em outras áreas (WIPPERMAN; GOERL, 2016). Essas medidas 

também são empregadas como ferramenta para comparar as condições pré-

tratamento e pós-tratamento em estudos clínicos de síndrome do túnel do carpo 

(WANG, L., 2018). Além disso, a AST do nervo mediano pode ser usada para auxiliar 

no diagnóstico de síndrome do túnel do carpo (WIPPERMAN; GOERL, 2016), 

permitindo a identificação de lesões ocupando espaço dentro e ao redor do nervo 

mediano e confirmando anormalidades neste nervo (KANG et al., 2009), além de ser 

considerada um indicador objetivo (GAO et al., 2023). Na presente análise, os estudos 

indicam que o tratamento com PRP tem um impacto positivo na AST do nervo mediano 

em pacientes com síndrome do túnel do carpo, possivelmente devido à redução do 

inchaço da tenossinovite flexora (ALLAMPALLAM; CHAKRABORTY; ROBINSON, 

2000). Esses efeitos benéficos adicionais podem indicar redução na compressão 

nervosa, o que levaria a melhoras na função neural. 

Nos últimos anos, várias revisões sistemáticas e meta-análises avaliaram o uso 

de PRP no tratamento de pacientes com síndrome do túnel do carpo leve a moderada. 

De um modo geral, esses estudos  apontam que a injeção local de PRP é mais eficaz 

do que outros tratamentos conservadores no alívio da dor (GAO et al., 2023; JIANG 

et al., 2022; MALAHIAS, M.-A. et al., 2019) e na melhora dos sintomas e função do 

punho (DAVEY et al., 2021b; DONG et al., 2020; GAO et al., 2023; JIANG et al., 2022; 

MALAHIAS, M.-A. et al., 2019), bem como na melhora dos resultados eletrofisiológicos 
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da função nervosa e na redução do inchaço do nervo mediano (DAVEY et al., 2021; 

DONG et al., 2020; JIANG et al., 2022). 

Os fatores de crescimento liberados pelas plaquetas se ligam à superfície 

externa da membrana celular da célula alvo por meio de receptores 

transmembranares, induzindo a ativação de proteínas de sinalização endógenas que, 

por sua vez, ativam segundos mensageiros intracelulares. Esses segundos 

mensageiros, por sua vez, induzem várias expressões genéticas intracelulares, 

incluindo proliferação celular, formação de matriz e síntese de colágeno (WANG, S.; 

LIU; WANG, 2022). 

Em estudos histológicos da síndrome do túnel do carpo, observou-se que os 

fatores de crescimento liberados pela injeção de PRP ao redor do nervo resultaram 

em maior resposta mitogênica, aumento na produção de colágeno tipo III e diminuição 

da produção de colágeno tipo I (JIANG et al., 2022). Por exemplo, o estudo histológico 

realizado por Allampallam et al. demonstrou que o tratamento com fatores de 

crescimento resultou em resposta miogênica mais elevada do que nas células de 

controle, maior estimulação da produção de colágeno tipo III e colágeno α-2, e menor 

estimulação da produção de colágeno tipo I (ALLAMPALLAM; CHAKRABORTY; 

ROBINSON, 2000). Além disso, estudos como o de Hirata et al. mostraram que o fator 

de VEGF, expresso na tenossinovite na STC, está correlacionado com alterações 

histológicas observadas, incluindo aumento na produção de colágeno tipo III e 

angiogênese (HIRATA et al., 2004).  

Os mecanismos de reparo do PRP no nervo mediano foram investigados por 

Park et al., que sugeriram que a injeção de PRP no túnel do carpo de coelhos com 

lesão do nervo mediano induzida por dextrose pode influenciar a remodelação do 

colágeno e a proliferação vascular no tecido conjuntivo subsinovial do túnel do carpo. 

(PARK, G.-Y.; KWON, 2014). Outro estudo, como o de Galán et al., sugeriram que o 

PRP pode estimular a regeneração das artérias endovasculares e trofoblásticas, 

aumentar o efeito da transferência axoplasmática de fatores tróficos e fornecer 

nutrientes para a proliferação celular e o crescimento do axônio neural em pacientes 

com fratura distal do rádio combinada com lesão do nervo mediano (GALÁN et al., 

2022). 

Esses achados indicam um redirecionamento para reparação tecidual, reversão 

do inchaço do túnel do carpo causado pelo espessamento tenossinovial comprimindo 

o nervo mediano, melhora do status de isquemia nervosa e promoção da reparação 
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do nervo. Essas descobertas sugerem um potencial mecanismo de ação do PRP no 

tratamento da síndrome do túnel do carpo (JIANG et al., 2022; MALAHIAS, M.-A. et 

al., 2019).  

Além das evidências sobre eficácia e segurança, a consolidação do PRP como 

abordagem terapêutica para o controle da dor neuropática, querer a padronização do 

melhor protocolo de preparação e tratamento, considerando que a literatura não tem 

consenso quanto ao processo ideal de preparação do PRP. Vários fatores, como o 

tempo e a velocidade de centrifugação, o volume de sangue retirado e reinjetado no 

corpo, bem como o conteúdo de plaquetas e leucócitos, podem variar 

substancialmente entre os estudos (EVERTS, P. et al., 2020; LANA et al., 2017; 

MAUTNER et al., 2015). Essa falta de uniformidade é ainda mais complicada pela 

disponibilidade de múltiplos sistemas comerciais de preparação de PRP no mercado, 

cada um com seus procedimentos de coleta e características de preparo (LE, A. D. K. 

et al., 2018; PACHITO et al., 2020).  

 Na presente revisão sistemática, os dados referentes aos protocolos de 

preparação foram inconsistentes, com ensaios clínicos apresentando falhas em 

detalhar o processo de preparação do PRP, o que dificulta sua reprodução. Além 

disso, os estudos forneceram poucos dados sobre a composição final do PRP, com 

poucos relatando o enriquecimento plaquetário e ausência de informações sobre o 

conteúdo leucocitário e de fatores de crescimento. A falta de padronização dos 

protocolos tem sido questionada na literatura, com um apelo para sua padronização. 

Uma revisão sistemática de estudos ortopédicos destacou a escassez de estudos que 

fornecem descrição clara do protocolo de preparação que poderia ser reproduzido por 

pesquisadores subsequentes, bem como métricas quantitativas sobre a composição 

do PRP final (CHAHLA et al., 2017).  

Embora os protocolos de preparação do PRP não tenham sido padronizados 

nos estudos analisados na presente revisão, os resultados não sugeriram influência 

significativa dos diferentes métodos de produção sobre o efeito analgésico do PRP. 

Isso sugere que, apesar das variações nos procedimentos de preparação, o PRP 

ainda demonstra eficácia no alívio da dor neuropática. No entanto, é importante 

ressaltar a necessidade de mais pesquisas para compreender melhor os efeitos 

específicos de cada protocolo de preparação do PRP e determinar se alguma 

abordagem específica pode ser mais vantajosa em termos de eficácia e segurança. 

Esses estudos adicionais podem ajudar a estabelecer diretrizes mais claras para o 
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uso clínico do PRP no tratamento da dor neuropática, contribuindo para abordagem 

mais uniforme e eficaz no manejo dessa condição clínica. 

Além disso, com base na presente revisão, não foram identificados casos de 

complicações graves ou efeitos adversos significativos associados ao uso de PRP. Os 

resultados indicam que o PRP é opção segura de tratamento para a dor neuropática. 

Essa conclusão está condizente com diversas revisões sistemáticas e meta-análises 

que avaliaram a segurança do PRP em variedade de condições clínicas, como úlcera 

no pé diabético (DENG et al., 2023), feridas crônicas (MEZNERICS et al., 2022),  

osteoartrite (DAI et al., 2017; DING et al., 2023; XIONG et al., 2023), STC (DONG et 

al., 2020; HONG et al., 2022). 

Na avaliação do viés nos estudos incluídos na presente revisão, direcionada ao 

desfecho da intensidade da dor, observou-se que não houve falhas nos dados do 

resultado. Todos os estudos utilizaram a escala EVA como medida para avaliar o 

desfecho, o que resultou em um baixo risco de viés nesse domínio para todos os 

estudos. No entanto, os vieses relacionados à seleção do resultado relatado 

mostraram ser o ponto de maior impacto na qualidade dos estudos. Quanto à 

qualidade metodológica, a maioria dos estudos analisados variou de rigor 

metodológico baixo a moderado. 3 estudos levantaram algumas preocupações, com 

pelo menos um domínio apresentando "algumas suspeitas", enquanto 4 estudos foram 

classificados com alto risco de viés, com pelo menos um domínio apresentando alto 

risco. Apenas 5 estudos foram classificados com baixo risco de viés, ou seja, sem 

riscos em todos os domínios avaliados. Além disso, entre as limitações identificadas, 

destacam-se os tamanhos de amostra relativamente pequenos e o curto período de 

acompanhamento, com duração máxima de um ano, sendo estes os problemas mais 

comuns encontrados. Isso é relevante, uma vez que a recuperação nervosa é um 

processo bastante lento, que pode durar até 18 meses, evidenciando que o tempo de 

acompanhamento foi insuficiente para avaliar eventual efeito regenerativo do PRP 

(DONG et al., 2020). Em adição, a heterogeneidade no desenho do estudo e nos 

métodos de pesquisa usados entre os estudos analisados limita substancialmente a 

capacidade de estabelecer um efeito confiável e reproduzível do PRP no contexto da 

dor neuropática. Essas limitações metodológicas tornam difícil que conclusões 

definitivas sobre os reais benefícios do PRP no alívio da dor neuropática sejam 

alcançadas. 

Revisões sistemáticas que avaliaram a intensidade de dor pela escala EVA em 
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terapias com PRP para diferentes condições dolorosas (rupturas do manguito rotador, 

epicondilite lateral, capsulite adesiva, STC) apresentaram diferenças consideráveis na 

metodologia experimental entre os estudos incluídos (BLANCHARD et al., 2023; 

DONG et al., 2020; HAUNSCHILD et al., 2020; XU, Y. et al., 2024), bem como baixa 

representatividade da amostra (CATAPANO et al., 2020; HAUNSCHILD et al., 2020; 

XIONG et al., 2023) e elevado potencial de viés (CATAPANO et al., 2020; DONG et 

al., 2020; HAUNSCHILD et al., 2020; XU, Y. et al., 2024).  

Nesse sentido, é imperativo que sejam conduzidos estudos adicionais, com 

rigor metodológico, com o objetivo de alcançar compreensão abrangente do papel do 

PRP no manejo da dor em várias neuropatias, considerando também seus 

mecanismos de ação e fatores que podem influenciar sua eficácia. Esses esforços 

permitirão o estabelecimento de diretrizes claras para o uso clínico do PRP como 

tratamento, contribuindo assim para a melhora da qualidade de vida dos pacientes que 

sofrem de neuropatias, e simultaneamente garantindo a base científica necessária 

para sua aplicação clínica segura e eficaz.  
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6 CONCLUSÃO 

 

Novas estratégias para o tratamento da dor neuropática são cruciais. Com base 

na presente revisão sistemática, é possível propor que o PRP apresenta resultados 

satisfatórios e promissores em termos de eficácia e segurança, para o tratamento de 

síndromes de dor neuropática. No entanto, é essencial enfatizar que são necessárias 

triagens clínicas adicionais com maior rigor metodológico para chegar a conclusão 

definitiva sobre o verdadeiro valor terapêutico do PRP para o tratamento da dor 

neuropática.  
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APÊNDICE A – MANUSCRITO 
 

Platelet-rich plasma for the treatment of neuropathic pain: 

A systematic review 

Abstract 

Introduction: Neuropathic pain (NP) presents a significant actual public health challenge. 

Traditional treatments primarily involve medications, but these approaches frequently yield 

unsatisfactory results, highlighting the need to explore alternative therapies, such as platelet-

rich plasma (PRP), an autologous plasma derivative enriched with platelets. This article aims to 

systematically review the literature and provide an updated assessment of the efficacy and safety 

of PRP treatment for NP. Methods: Following Preferred Reporting Items for Systematic 

Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) guidelines, we searched databases including Web of 

Science, Embase, PubMed, Scopus, and Cochrane Library. We assessed bias risk using the 

Cochrane Risk of Bias 2 tool (RoB2). Results: Among 1230 studies identified, 12 randomized 

trials meeting eligibility criteria were included. Due to substantial heterogeneity, pairwise meta-

analysis and intervention ranking were found to be unfeasible. Most trials suggest PRP is 

effective in relieving NP, with no reported serious complications or significant PRP-related 

adverse effects. However, these findings were compromised by methodological heterogeneity 

and study inconsistency. Conclusion: PRP has shown to be promising as a safe therapeutic 

option for managing NP. Future studies should prioritize improved rigor and reproducibility for 

more stringent conclusions.  

 

Keywords: Neuropathic pain; Platelet-rich plasma; Analgesia; Visual Analog Scale; 

Systematic review; Carpal tunnel syndrome 
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1. Introduction 

Neuropathic pain (NP) is an important public health problem, mainly due to its prevalence 

and repercussions on quality of life (SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020; VAN HECKE 

et al., 2014). Data on the prevalence of NP varies, but it is generally estimated that it affects up 

to 10% of the world's population (VAN HECKE et al., 2014). A study carried out in Spain found 

a prevalence of 45.7%, another in the United Kingdom showed that NP affects approximately 

7.5% of its residents, in France 6.9%, and in Brazil, estimates are that approximately 10% of 

the population lives with NP (BLANCO et al., 2012; BOUHASSIRA, Didier et al., 2008; 

TORRANCE et al., 2006).  This variation can be explained, above all, by the fact that the 

diagnosis of NP, based on clinical signs and symptoms and the application of questionnaires, is 

often limited. It has also been shown that with greater access to health services, females and 

older people tend to be more prone to developing NP (DIELEMAN et al., 2008).  This type of 

pain occurs due to an injury or illness that affects the somatosensory nervous system (IASP, 

2012; SCHOLZ et al., 2019). It is usually chronic, persisting continuously, or occurring in 

recurrent painful episodes. Depending on where the injury or disease occurs, NP can be 

classified as peripheral or central NP (BASKOZOS et al., 2023; IASP, 2012; SCHOLZ et al., 

2019; SMITH; HÉBERT; VELUCHAMY, 2020). 

The mechanisms and pathophysiology underlying NP are intricate and diverse, 

encompassing alterations in ion channels, activation of immune cells and glia-derived 

mediators, as well as epigenetic regulation (FINNERUP; KUNER; JENSEN, 2021). Current 

first-line treatments to reduce NP involve the administration of drugs that target the central 

nervous system (KUFFLER, 2020). The most recent evidence-based recommendations for 

pharmacological treatment include tricyclic antidepressants, mainly amitriptyline, serotonin-

norepinephrine reuptake inhibitors, mainly duloxetine, as well as pregabalin and gabapentin 

(ATTAL, N, 2019; CRUCCU; TRUINI, 2017). However, conventional treatments generally 
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produce unsatisfactory results, as well as being associated with adverse effects, ranging from 

dizziness, somnolence or nausea to substance abuse, overdose or respiratory depression, 

emphasizing the need for new therapeutic approaches (PETROIANU; ALOUM; ADEM, 2023; 

ROSENBERGER et al., 2020; THOUAYE; YALCIN, 2023). Regenerative medicine for pain 

has emerged as an innovative therapeutic solution (BUCHHEIT et al., 2020). Platelet-rich 

plasma (PRP), an autologous plasma derivative with a high concentration of platelets, has 

generated great enthusiasm due to its potential for tissue restoration and analgesic benefits in 

conditions such as de-generative arthritis and neurological diseases (BENNELL; HUNTER; 

PATERSON, 2017; EVERTS, P. et al., 2020; MAUTNER et al., 2015). 

Clinical studies have demonstrated the efficacy of PRP in reducing pain and improving 

function in cases of knee osteoarthritis, outperforming steroids, hyaluronic acid, and placebo 

(FILARDO et al., 2021; MIGLIORINI et al., 2021; TANG et al., 2020). In addition, PRP has 

shown promising results in the treatment of chronic pain in advanced stages, covering various 

painful conditions such as muscle injuries, osteoarthritis, and tendinopathy (BARMAN et al., 

2022; CHEN, X. T. et al., 2021; LIN et al., 2023). With its potential for nerve regeneration and 

analgesia, PRP has emerged as a safe and promising therapeutic option for the treatment of NP 

(BOHREN et al., 2022; BUCHHEIT et al., 2020). 

Considering the complexity and impact of NP and the limitations of conventional 

treatments, research into PRP for NP shows promise. This systematic review aims to evaluate 

the efficacy of PRP in patients with neuropathic pain through well-structured and controlled 

studies. It provides valuable information for regenerative medicine and management of this 

complex condition and could lead to targeted therapeutic approaches and a better quality of life 

for individuals with PN. 

 

2. Materials and Methods 
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This systematic review was conducted following the Preferred Reporting Items for 

Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) guidelines (PAGE et al., 2021). The 

protocol for this review is registered in PROSPERO: ID: CRD42023430259 

(https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?RecordID=430259). 

 

2.1 Search strategy 

A comprehensive literature search was conducted in August 2023. Searches were performed in 

the Web of Science, Embase, PubMed, Scopus, and Cochrane Library databases to identify 

studies evaluating the efficacy of PRP therapy, either alone or in combination, for NP treatment. 

Articles published and registered in these databases were identified using the keywords 

"platelet-rich plasma," "PRP," "NP," "neuralgia," "nerve pain," "nerve injury," "nerve lesion," 

"sensory neuropathy," and "neurodynia". These keywords were logically structured using 

Boolean operators to ensure the broadest possible scope of relevant articles for the research. No 

language or time restrictions were applied. The search strings are shown in supplementary 

material Table S1, while the extracted data are described in Table S2. 

 

2.2 Selection criteria 

The identification of evidence followed the Cochrane PICOS methodology, where P refers 

to Population; I, Intervention; C, Comparator; O, Outcome and S, the Study Design (HIGGINS 

et al., 2023). The inclusion and exclusion criteria detailed in the following subtopics are 

summarized in the supplementary material Table S3. The titles and abstracts of the articles were 

independently assessed and blinded by two reviewers using the Rayyan software 

(“https://rayyan.qcri.org/”, [s.d.]), a tool for the initial screening of abstracts and titles. Studies 

that met the inclusion criteria based on population, intervention, comparison, and outcome 

underwent a full-text review for eligibility confirmation. Discrepancies between individual 
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assessments were resolved through joint analysis or consultation with a third reviewer. 

Additionally, incomplete data in the titles and abstracts were addressed by thoroughly reading 

the full articles to ensure an accurate eligibility assessment. This systematic review followed a 

methodological approach that involved initial screening, full-text review, and extraction of 

relevant data for analysis, ensuring the inclusion of articles that met the established criteria. 

 

2.3 Participants 

The population of interest included patients with NP (pain caused by a lesion or disease of 

the somatosensory nervous system) (JENSEN et al., 2011; SCHOLZ et al., 2019). Exclusion 

criteria included patients with other painful conditions besides NP, such as fibromyalgia or 

complex regional pain syndrome type I, as well as patients under 18 years of age. 

 

2.4 Intervention 

In the evaluated studies, the intervention of interest was PRP, which was administered 

either as a standalone treatment or in combination with other interventions. The comparison 

was made against various control groups, including placebo control, pharmacological treatment 

control, and surgical procedures control. 

 

2.5 Outcomes 

The main outcome was the reduction in NP intensity assessed using pain intensity scales 

such as the visual analog scale (VAS; 0-10 or 0-100 mm) or the numeric rating scale (NRS; 0-

10), comparing values obtained after treatment with PRP to baseline values. The secondary 

outcomes included changes in NP symptoms, such as allodynia, hyperalgesia, dysesthesia, 

paresthesia, and changes in sensory thresholds, as assessed by scales, questionnaires, and 
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physical examinations. They also included the consumption of analgesics, sleep disorders, 

limitations in activities of daily living, and symptoms of anxiety and depression. 

 

2.6 Types of study  

The types of studies included were randomized controlled clinical trials (RCTs) and 

original articles. Review articles, qualitative studies, observational studies, retrospective 

studies, animal, cadaver, or in vitro studies, and non-randomized clinical trials were excluded. 

 

2.7 Data extraction and synthesis 

The reviewers independently extracted the details of the included studies using a data 

extraction form. The extracted information encompassed publication-related aspects such as 

title, authors, publication date, and country of origin. Specific data regarding the study 

population were extracted, including the disease entity, sample size, sex, and age distribution. 

Additionally, information on the PRP protocols was recorded, including dosage, number of 

applications, application period, method of administration, and platelet concentration. Measures 

of pain assessment, such as pain intensity, and other relevant outcomes, including 

questionnaires and electrophysiological parameters, were also extracted. Furthermore, clinical 

outcomes such as analgesic consumption, sleep disorders, limitations in daily activities, and 

symptoms of anxiety and depression were recorded. Clinical symptoms and function are 

assessed by the Boston Carpal Tunnel Syndrome Questionnaire (BCTQ) separately as symptom 

severity scale (BCTQs) and functional status scale (BCTQf), or as a combined scale (BCTQ 

combined), and by the Quick-Disability of Arm Shoulder and Hand (Q-DASH) questionnaire 

were also documented. The measured electrophysiological parameters included sensory nerve 

conduction velocity (SNCV, m/s), distal motor latency (DML, ms), motor nerve conduction 

study (MNCS, m/s), distal compound motor action potential amplitude (CMAP, mV), sensory 
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peak latency (SPL, ms), sensory nerve action potential amplitude (SNAP, mV), and ultrasound 

measurement of nerve cross-sectional area (CSA, mm2). 

 

2.8 Assessment of risk of bias 

The assessment of bias was crucial to ensure the quality and reliability of the results 

obtained from the included clinical studies. For this purpose, the Cochrane RoB 2.0 tool was 

employed to assess the risk of bias in the randomized controlled clinical studies included in the 

present review (STERNE et al., 2019). This tool encompassed five domains that underwent 

methodological evaluation: randomization process, deviations from the intended interventions, 

missing outcome data, measurement of the outcome, and selection of the reported result. Each 

study was classified as having a low risk, some concerns, or a high risk of bias. 

The assessment of bias was conducted by one reviewer initially, and then verified by a 

second reviewer to ensure inter-reviewer agreement. In the event of disagreement, a third person 

was consulted to resolve any impasse. Two reviewers independently evaluated each item, 

engaging in discussions to reach a consensus whenever necessary.  

 

2.9 Data analysis 

As a data synthesis strategy, we extracted the results of NP assessed through pain intensity 

scales and other outcomes found in the included studies. Given the restricted number of studies 

per intervention, we abstained from conducting pairwise comparisons, which is a conventional 

meta-analysis technique. Furthermore, we refrained from computing the I2 statistic or 

conducting sensitivity analyses, as these methods require a larger dataset. Quantitative 

heterogeneity among the studies was not quantified. Instead, we relied solely on clinical 

estimates, considering research quality, demographic factors, PRP preparation method, and 

intervention characteristics to assess heterogeneity. 
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The minimum number of studies required for synthesis was determined based on the 

availability and quality of the included studies. Thus, we considered a minimum of three studies 

for the analysis of each outcome. 

 

3. Results 

 

3.1 Study selection 

The flowchart, presented in Figure 1, illustrates that initially a total of 1230 studies were 

identified through database searches. After removing duplicates, the reviewers assessed 874 

abstracts for eligibility based on predefined inclusion and exclusion criteria, resulting in the 

exclusion of 862 articles. Subsequently, the remaining 13 articles underwent a full-text review. 

At the end of the process, 12 articles were considered eligible for inclusion in this study. 
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Figure 1: Study flow diagram. 

 

3.2 Characteristics of included studies 

All studies included in this review were randomized clinical trials (Table 1). Among them, 

4 were conducted with double-blinding, 6 with single-blinding, and 2 without blinding. Most 

studies (46.15%) were published in 2020, with the first eligible study for this review published 

in 2014 and the latest in 2021 (15.88%). The studies were mainly conducted in Egypt (38.46%) 

and Turkey (15.38%), according to the established criteria. Regarding sociodemographic 

characteristics (Table S4), no statistically significant initial differences were found in the 

included studies. However, most participants undergoing PRP were female (67.52%), with an 

average age of 50 years and an average disease duration of approximately 17 months. No study 

provided information regarding race and educational level. According to Table 1, the total 

number of randomized participants was 779, with an average of approximately 65 participants 

per study. Most studies (8 out of 12; 66%) investigated the use of PRP in the management of 

chronic NP related to carpal tunnel syndrome (CTS) (BOZKURT et al., 2022; ELTABL; SAIF; 

ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 2020; MALAHIAS, M. A. et 

al., 2018; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. T. et al., 2017). 

Furthermore, the efficacy of PRP was also evaluated in the treatment of chronic pain in other 

conditions, such as hemiplegic shoulder pain (UZDU et al., 2021), peripheral neuropathy caused 

by leprosy (ANJAYANI et al., 2014), diabetic peripheral neuropathy (HASSANIEN et al., 

2020), and radicular pain due to lumbar disc herniation (XU, Z. et al., 2021). Regarding the 

intervention, variations in the volume of PRP applied ranged from 1 mL to 3 mL. The efficacy 

of PRP was evaluated over variable periods, ranging from 1 week to 1 year. 

 

Table 1 Characteristics of included studies   
Author, 

year 
Country Study design 

Randomized 

n° 

Disease 

entity 
Intervention Comparison Outcomes 

Follow-

up 
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Hashim 
2020(HAS

HIM et al., 

2020) 

Egypt 

Randomized 

single-blind 
trial 

60 CTS Single PRP injection (1mL) 
Single steroid 

injection (1mL) 
1, 2 and 3 

1.5 and 3 

months 

Uzdu 
2020(UZD

U et al., 

2021) 

Turkey 

Randomized 

double-blind 
trial 

44 HSP 

PRP injection (2mL) done 

every 2 weeks, for a total of 
3 times 

Saline (2mL) 
done every 2 

weeks, for a 

total of 3 times 

1 

1 week, 1 

and 3 
months 

Gado 
2020(GAD

O; EL-

BANNA, 
2020) 

Egypt 

Randomized 

single-blind 

trial 

40 CTS 
Single PRP injection (3mL) 

+ wrist splint 
Wrist splint 1,2, 3 and 4 

1 and 3 
months 

Bozkurt 

2021(BOZ

KURT et 
al., 2022) 

Turkey 
Randomized 
single-blind 

trial 

36 CTS 

1 - Single PRP injection (1 

mL) + classical revision 2 - 
Single PRP injection (1 mL) 

+ Matriderm + classical 

revision 

3 - Classical 
revision, 4 - 

Matriderm, 

1, 2 and 3 1 year 

Hassanien 
2020(HAS

SANIEN et 

al., 2020) 

Egypt 

Randomized 

single-blind 
trial 

68 DPN 

Single PRP injection (1.5 mL 

for each nerve) + medical 
treatment 

Medical 

treatment 
1, 2 and 3 

1, 3 and 6 

months 

Senna 
2019(SEN

NA; 

SHAAT; 
ALI, 2019) 

Egypt 

Randomized 

double-blind 

trial 

98 CTS Single PRP injection (2mL) 
Single steroid 

injection (2mL) 
1, 2, 3 and 

4 
1 and 3 
months 

Eltabl 

2020(ELT

ABL; 
SAIF; 

ALEMAM, 

2020) 

Egypt 
Randomized 

non-blind trial 
90 CTS 

1 - Single PRP injection (1-2 
mL) 

2 - Surgical 
procedure 3 - 

conventional 

medical 
procedure 

1, 2 and 3 
6 months 

 

Malahias 
2018(MAL

AHIAS, M. 

A. et al., 
2018) 

Greece 

Randomized 

double-blind 

trial 

50 CTS Single PRP injection (2mL) Saline (2mL) 1, 2 and 4 
4 and 12 
weeks 

Raeissadat 

2018(RAEI

SSADAT 
et al., 2018) 

Iran 
Randomized 

non-blind trial 
41 CTS 

Single PRP injection (1mL) 

+ wrist splint 
Wrist splint 1, 2 and 3 10 weeks 

Anjayani 

2014(ANJ

AYANI et 
al., 2014) 

Indonesia 
Randomized 
double-blind 

trial 

60 LPN Single PRP injection (1mL) 
Single PPP 

injection (1mL) 
1 2 weeks 

Wu 

2017(WU, 

Y. T. et al., 
2017) 

Taiwan 
Randomized 
single-blind 

trial 

60 CTS 
Single PRP injection (3mL) 

+ wrist splint 
Wrist splint 

1, 2, 3 and 

4 

1, 3, and 

6 months 

Xu 

2021(XU, 

Z. et al., 
2021) 

China 
Randomized 
single-blind 

trial 

132 LDH Single PRP injection (3mL) 
Single steroid 

injection (3mL) 
1 

1 week, 

1, 3, 6 

and 12 
months 

CTS (carpal tunnel syndrome), HSP (hemiplegic shoulder pain), DPN (diabetic peripheral neuropathy), LPN 

(leprosy peripheral neuropathy), LDH (lumbar disc herniation with radicular pain), PPP (platelet-poor plasma). 

Medical treatment (glycemic control, vitamin B complex, a lipoic acid, selective serotonin reuptake inhibitors, and 

pregabalin). Outcomes: 1 -Pain VAS; 2- Questionnaire: BCTQ Boston Carpal Tunnel Syndrome Questionnaire (s: 

severity and f: function) or Q-DASH Quick Disability of the Arm, Shoulder, and Hand, mTCNS modified Toronto 

Clinical Neuropathy Score; 3 - Any electrophysiological parameters: DML distal motor latency, SPL sensory peak 

latency, SNCV sensory nerve conduction velocity, CMAP compound motor action potential, SNAP sensory nerve 

action potential; 4- CSA cross-sectional area. 

 

Regarding the preparation of PRP, a methodological differentiation was observed. As 

shown in the supplementary material Table S5, most studies chose to perform two-stage 

centrifugation, while a smaller number performed single-stage centrifugation. The number of 
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rotations per minute (rpm) to which the samples were subjected also showed variation, ranging 

from 1200 to 3200 rpm, with centrifugation time ranging from 7 to 15 minutes. Only two studies 

provided the percentage of platelet enrichment achieved by the employed technique (HASHIM 

et al., 2020; HASSANIEN et al., 2020). 

In the context of the comparative therapeutic approaches employed in the selected studies, 

a range of interventions was explored, spanning from steroid injections to surgical procedures 

(Table 1). For participants with mild to moderate CTS, the most common comparison involved 

the utilization of prefabricated wrist splints, followed by the administration of 

methylprednisolone acetate. Furthermore, a surgical option combined with Matriderm was also 

employed as a strategy to address recurrent CTS. The effectiveness of PRP was examined in 

other clinical contexts as well, including diabetic peripheral neuropathy, where it was contrasted 

with medical treatment consisting of glycemic control, B-vitamin complex, alpha-lipoic acid, 

selective serotonin reuptake inhibitors, pregabalin, and radicular pain due to Lumbar Disc 

Herniation, with the comparative group receiving the steroid betamethasone. Within this 

context, the choice of comparative intervention depended on the specifics of the conditions 

studied and the established treatment goals. Each study has contributed to understanding the 

effects of PRP in different clinical scenarios. 

3.3 Risk of bias 

In our analysis, we assessed the methodological quality of the included studies for the 

measurement of pain intensity using the Cochrane Risk of Bias 2.0 tool (STERNE et al., 2019). 

Out of the studies examined, five were categorized as having a low risk of bias (HASSANIEN 

et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. T. et al., 2017; 

XU, Z. et al., 2021). Three studies were found to have an unclear risk of bias (BOZKURT et 

al., 2022; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 2020), while four studies yielded a high 

risk of bias (ANJAYANI et al., 2014; ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; MALAHIAS, M. A. 
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et al., 2018; UZDU et al., 2021). A detailed breakdown of the quality assessment conducted 

using the Cochrane Risk of bias 2.0 tool can be found in Figures 2 and 3. 

 

Figure 2: Risk of bias estimated by using the Cochrane Risk of bias 2.0 tool. 

 

 

Figure 3: Assessment of the methodological quality of included studies using the Cochrane Risk of Bias 

2.0 tool. 

 

3.4 Primary outcome: pain intensity 

 

3.4.1 Analgesic efficacy of PRP over time 

All twelve studies included in this review utilized the VAS to assess pain intensity (Table 

2). Among these, most studies (67%) evaluated pain relief in participants with CTS (BOZKURT 
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et al., 2022; ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 

2020; MALAHIAS, M. A. et al., 2018; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 

2019; WU, Y. T. et al., 2017). To assess the efficacy of PRP treatment in reducing pain intensity, 

comparisons were conducted over time by comparing post-treatment measures to baseline 

values. Few studies compared VAS scores between the PRP group and a negative placebo 

control group. Studies where the intervention group solely received PRP treatment 

demonstrated its effectiveness in pain relief for participants with CTS (ELTABL; SAIF; 

ALEMAM, 2020; HASHIM et al., 2020; SENNA; SHAAT; ALI, 2019). In Senna et al. (2019), 

a significant reduction in VAS scores was observed at 1st and 3rd months of follow-up 

compared to baseline (Mean ± SD - Baseline: 6.81 ± 6; 1 month: 2.44 ± 7.3, p < 0.001; 3 months: 

2.18 ± 6.5, p < 0.001) (SENNA; SHAAT; ALI, 2019). Eltabl et al. (2020) also noted a reduction 

in VAS scores in the PRP group over the course of six months (Mean ± SD - Baseline: 8.53 ± 

1.04; 6 months: 1.97 ± 0.72, p < 0.001) (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020). Similarly, Hashim 

et al. (2020), who evaluated two PRP preparation protocols with single-step (I) and two-step 

(II) centrifugation, demonstrated analgesia in both PRP groups at one and a half months and 

three months, compared to baseline values (Mean ± SD: PRP group I - Baseline: 7.65 ± 1.35; 

1.5 months: 3.9 ± 1.97, p < 0.03; 3 months: 2.35 ± 1.87, p < 0.03; PRP group II - Baseline: 6.37 

± 2.01; 1.5 months: 4.63 ± 1.67, p < 0.03; 3 months: 2.84 ± 1.83, p < 0.03) (HASHIM et al., 

2020). On the other hand, Malahias et al. (2018) did not demonstrate efficacy in pain relief for 

participants with CTS when comparing the PRP-treated group with the group that received 

saline solution as a placebo. The assessment of pain using the VAS did not reveal differences 

between the groups during the evaluated periods of 4 and 12 weeks (MALAHIAS, M. A. et al., 

2018). 

 

Table 2. Description of studies regarding the VAS outcome for pain intensity 



136 

 

Author, year Method 
Follow 

up 

Intervention (In) Comparison (Com)  

p (In x 

Com) 
Mean ± SD 

p (Baseline 

- months) 
Mean ± SD p (Com) 

Hashim 

2020(HASHIM et 
al., 2020) 

 

(Mild to moderate 
CTS) 

 

PRP (single 

step) 
vs 

CS 

Baseline 

1.5m 

3m 

7.65 ± 1.35 

3.9 ± 1.97 

2.35 ± 1.87 

< 0.03 (all) 
 

6.7 ± 2.00 
5.85 ± 2.01 

4 ± 1.65 

 
< 0.05 (all) 

NI 

0.002 

0.005 

PRP (two steps) 

vs 

CS 

Baseline 

1.5m 

3m 

6.37 ± 2.01 

4.63 ± 1.67 

2.84 ± 1.83 

< 0.03 (all) 

NI 

0.073 

0.068 

Uzdu 2020(UZDU et 

al., 2021) 

 
(HSP) 

 

PRP (two steps) 

vs 
Saline 

 

Baseline 

1 wk 
1 m 

3 m 

 

2.95 ± 2.96 

2.86 ± 3.1 
1.54 ± 2.15 

2.2 ± 2.26 

< 0.05 (all) 

 

3.13 ± 2.85 

3.32 ± 2.9 
3.0 ± 2.93 

2.02 ± 2.51 

< 0.05 (all) 

 

0.47 

>0.05 
>0.05 

>0.05 

Gado 2020(GADO; 

EL-BANNA, 2020) 

 
(Mild to 

moderate CTS) 

 

PRP (two steps) 

+ Splint 
vs 

Splint 

Baseline 

1m 

3m 

6.75 ± 0.94 

4.38 ± 0.94 

3.52 ± 0.90 

< 0.001 
(all) 

6.47 ± 0.70 

4.57 ± 0.69 

4.06 ± 0.65 

< 0.001 
(all) 

 

< 0.001# 

< 0.001# 

Bozkurt 

2021(BOZKURT et 

al., 2022)  
 

(recurrent CTS) 

 
 

 

 

PRP (two step) 

+ CR 
vs  CR  vs 

CR + Matriderm 

Baseline 
1yr 

NI 
2.42 ± 0.97 

NI 

4.85±1.1 (CR) 

3.92±0.65 
 (CR+ 

Matriderm) 

NI 

<0.05 (both 

CR and CR 
+ 

Matriderm) 

PRP (two step) 

+ CR + 

Matriderm            
vs  CR  vs                  

CR + Matriderm 

Baseline 

1yr 

NI 

2.15 ± 1.1 
NI 

<0.05 (both 
CR and CR 

+ 

Matriderm) 

Hassanien 

2020(HASSANIEN 
et al., 2020) 

 

(DPN) 
 

PRP (two steps) 

+ MT vs 
MT 

 

Baseline 

1m 
3m 

6m 

Median (IQR) 

7 (2.5) 

1 (0.3) 
1 (0.3) 

1 (0) 

< 0.05 (all) 

Median (IQR) 

6 (2.5) 

5 (2) 
6 (1.3) 

7 (2) 

> 0.05 (all) 

 

0.62 

<0.001 
<0.001 

<0.001 

Senna 
2019(SENNA; 

SHAAT; ALI, 2019)  

 
(Mild to moderate 

CTS)* 

 

PRP (two steps) 

vs 
CS 

Baseline 

1m 
3m 

6.81 ± 0.6 

2.44 ± 0.73 
2.18 ± 0.65 

< 

0.001(all) 

6.95 ± 0.49 

2.59 ± 0.83 
2.52 ± 0.71 

< 0.001 

(all) 

0.242 

0.737 
0.040 

Eltabl 
2020(ELTABL; 

SAIF; ALEMAM, 

2020)  
 

(Mild to 

moderate CTS) 

 

PRP (single 

step) 

vs 

Surgery 

vs 
PT+ Splint 

Baseline 

6m 

8.53 ± 1.04 

1.97 ± 0.72 
< 0.001 

(Surgery) 

8.0 ± 1.2 

2.4 ± 0.8 

(PT+ Split) 

8.0 ± 1.1 
7.7 ± 1.4 

(Surgery) 

0.001 

(PT+ Split) 

0.058 

(Surgery) 

0.127 

(PT+ Split) 

0.001 

Malahias 

2018(MALAHIAS, 

M. A. et al., 2018) 
 

(Mild to 

moderate CTS)* 
 

PRP (two steps) 
vs 

Saline 

Baseline 
4wk 

12wk 

6.79 ± 2.92 
NI 

NI 

NI 
5,40 ± 2,78 

NI 

NI 

NI 
NI 

0.164 

0.09 

Raeissadat 

2018(RAEISSADAT 

et al., 2018) 
 

(Mild to moderate 

CTS) 

 

PRP (two steps) 

+ Splint 

vs 
Splint 

Baseline 

10wk 

6.82 ± 1.24 

4.02 ± 1.92 

 

< 0.001 

6.24 ± 1.17 

3.52 ± 2.02 

 

< 0.001 

0.28 

0.845# 
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Anjayani 
2014(ANJAYANI et 

al., 2014) 

 
(LPN) 

 

PRP (two steps) 
vs 

PPP 

Baseline 

2wk 

 

NI 

 

< 0.05 

 

NI 

 

> 0.05 

 

NI 

Wu 2017(WU, Y. T. 

et al., 2017)  

 
(Mild to moderate 

CTS) 

 

PRP (single 

step) + Splint 
vs 

Splint 

 
Baseline 

1m 

3m 
6m 

Mean ± SE 
6.50±0.30 

3.89±0.28 

2.91±0.23 
1.97±0.23 

<0.001 
(all) 

Mean ± SE 
6.29±0.31  

3.88±0.28  

3.36±0.26  
2.99±0.27 

<0.001 
(all) 

 
0.631 

0.540# 

0.104# 
0.018# 

Xu 2021(XU, Z. et 

al., 2021)  
 

(LDH) 

 
 

 

PRP 

(two steps) 

vs 

Steroid 

 
 

 

Baseline 
1wk 

1m 

3m 
6m 

1yr 

median(1st-
3rd) 

6.0 (6.0-7.3) 

5.0 (5.0-6.0) 

3.0 (3.0-4.0) 

3.0 (3.0-3.0) 
3.0 (2.0-3.0) 

2.0 (1.0-3.0) 

 

 

 
0.887 

<0,001 

(remaining) 
 

 
 

median(1st-3rd) 

6.0 (5.0-7.0) 
6.0 (5.0-6.0) 

3.0 (3.0-5.0) 

3.0 (2.0-4.0) 
2.0 (2.0-3.0) 

2.0 (1.0-3.0) 

1.000 

< 0,001  

(remaining) 

0.106 

NI 

NI 

NI 

NI 
NI 

CTS carpal tunnel syndrome; HSP hemiplegic shoulder pain DPN diabetic peripheral neuropathy; LPN leprosy 

peripheral neuropathy; LDH lumbar disc herniation with radicular pain; CS methylprednisolone acetate at 40 

mg/mL; CR classical revision surgery; MT medical treatment (glycemic control, vitamin B complex, a lipoic acid, 

selective serotonin reuptake inhibitors, and pregabalin); PT pharmacological treatment (NSAIDs, diclofenac 150 

mg/day for 2 weeks and 1500 g vitamin B 12 per day for 6 weeks); PPP platelet-poor plasma; Steroid 2 ml 

betamethasone+0.5 ml 0.9% sterile saline+0.5 ml 2% lidocaine; *normalized VAS scale to a scale of [0-10]. #p-

value calculated considering score changes, not absolute value. 

 

Other studies have demonstrated the analgesic effectiveness of PRP treatment combined 

with wrist splints, a conservative measure used in CTS treatment (GADO; EL-BANNA, 2020; 

RAEISSADAT et al., 2018; WU, Y. T. et al., 2017). In Gado et al. (2020), a reduction in VAS 

scores was evident in the intervention group at 1-month and 3-month follow-up, compared to 

baseline (Mean ± SD - Baseline: 6.75 ± 0.94; 1 month: 4.38 ± 0.94, p < 0.001; 3 months: 3.52 

± 0.90, p < 0.001) (GADO; EL-BANNA, 2020). Raeissadat et al. (2018) also demonstrated a 

reduction in VAS scores after ten weeks of follow-up (Mean ± SD - Baseline: 6.82 ± 1.24; 10 

weeks: 4.02 ± 1.92, p < 0.001) (RAEISSADAT et al., 2018). Similarly, in Wu et al. (2017), 

there was a reduction in pain intensity at all follow-up times - one month, three months, and six 

months - compared to baseline (Mean ± SD - Baseline: 6.50 ± 0.30; 1 month: 3.89 ± 0.28, p < 

0.001; 3 months: 2.91 ± 0.23, p < 0.001; 6 months: 1.97 ± 0.23, p < 0.001) (WU, Y. T. et al., 

2017). 

Among the studies included in this review, four assessed the effects of PRP on pain 

intensity in participants with different conditions beyond CTS. In the study conducted by 
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Hassanien et al. (2020), which evaluated diabetic peripheral neuropathy, participants received 

PRP treatment combined with medical management, including glycemic control, B-vitamin 

complex, alpha-lipoic acid, selective serotonin reuptake inhibitors, and pregabalin. The results 

revealed a reduction in pain intensity at 1-month, 3-month, and 6-month follow-up compared 

to baseline (Median (IQR) - Baseline: 7 (2.5); 1 month: 1 (0.3), p < 0.05; 3 months: 1 (0.3), p < 

0.05; 6 months: 1 (0), p < 0.05) (HASSANIEN et al., 2020).  

Similarly, in the study by Xu et al. (2021) that assessed the effect of PRP on radicular pain 

due to lumbar disc herniation over one week to one year, a reduction in VAS scores was 

observed starting from 1 month of follow-up, and this effect persisted after one year of follow-

up (Median (1st quartile-3rd quartile): Baseline: 6.0 (6.0-7.3); 1 week: 5.0 (5.0-6.0); p = 0.887; 

1 month: 3.0 (3.0-4.0); p < 0.001; 3 months: 3.0 (3.0-3.0), p < 0.001; 6 months: 3.0 (2.0-3.0), p 

< 0.001; 1 yr: 3.0 (2.0-3.0), p < 0.001) (XU, Z. et al., 2021).  

In the study conducted by Anjayani et al. (2014) on participants with Hansens' Peripheral 

Neuropathy, the analgesic efficacy of perineural PRP injection was superior to placebo. In the 

study, the PRP-treated group was compared to the placebo group receiving platelet-poor plasma 

injection. There was an improvement in VAS scores in the PRP-treated group (p < 0.05), but 

not in the placebo group (p > 0.05), after two weeks of treatment (ANJAYANI et al., 2014). On 

the other hand, Uzdu et al. (2020) conducted a study with participants experiencing hemiplegic 

shoulder pain due to stroke, in which the PRP-treated group was compared to a placebo group 

receiving saline solution. Throughout the study, there was an improvement in the VAS scores 

during the visits conducted after one week, one month, and three months of follow-up for both 

the PRP group and the saline group. However, no significant differences were found between 

the groups (p > 0.05), indicating that the PRP injections did not demonstrate superiority over 

the placebo (UZDU et al., 2021).  

 

3.4.2 Comparative efficacy of PRP versus other therapeutic approaches  
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Studies that evaluated pain intensity in participants with CTS showed varied results when 

comparing PRP groups with other active groups. In the studies by Gado et al. (2020) and Wu et 

al. (2017), which compared PRP treatment combined with wrist splint use to the group that 

received only wrist splints, a greater reduction in pain was observed in the PRP-treated groups 

(GADO; EL-BANNA, 2020; WU, Y. T. et al., 2017). This effect was evident in all assessments 

in the Gado et al. study, specifically during the first and third months of follow-up (p < 0.001) 

(GADO; EL-BANNA, 2020). However, in the study by Wu et al., the analgesic effect of the 

PRP group was only greater at the sixth month of follow-up (1 month, p = 0.540; 3 months, p 

= 0.104; 6 months, p = 0.018) (WU, Y. T. et al., 2017). On the other hand, the study by 

Raeissadat et al. (2018), which also compared PRP combined with wrist splints versus wrist 

splints alone, did not find any difference in pain intensity between the groups after ten weeks 

of treatment (p = 0.845) (RAEISSADAT et al., 2018). 

The studies by Senna et al. (2019) and Hashim et al. (2020) compared the effects of PRP 

treatment to methylprednisolone acetate injections (HASHIM et al., 2020; SENNA; SHAAT; 

ALI, 2019). In the study by Senna et al. (2019), which evaluated the 1-month and 3-month 

follow-up, a significant reduction in pain intensity was observed in the third month of 

assessment in the PRP-treated group compared to the corticosteroid-treated group (1 month, p 

= 0.737; 3 months, p = 0.04) (SENNA; SHAAT; ALI, 2019). The study by Hashim et al. (2020) 

demonstrated a greater reduction in pain intensity in the single-spin PRP group compared to the 

corticosteroid group at the 1.5-month and 3-month of follow-up (1.5 months, p < 0.002; 3 

months, p = 0.005). However, there was no improvement when comparing the two-step 

centrifugation PRP group to the corticosteroid group (1.5 months, p = 0.073; 3 months, p = 

0.068), indicating that the PRP production protocol impacts its analgesic efficacy (HASHIM et 

al., 2020). 
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In the study by Eltabl et al. (2020), the PRP group was compared to two active controls: 

the surgery group and the group treated with wrist splints in combination with non-steroidal 

anti-inflammatory drugs (150 mg/day diclofenac) plus vitamin B12 (1500 µg/day). Both PRP 

and surgery-induced pain relief with similar intensity at the sixth month (Mean ± SD 6 months 

- for PRP group: 1.97 ± 0.72; Surgery group: 2.4 ± 0.8, p = 0.127). However, when comparing 

the effect of PRP to the group using wrist splints with pharmacological treatment, the analgesia 

was significantly greater in the PRP group after six months of treatment (Mean ± SD 6 months 

- PRP group: 1.97 ± 0.72; Splint + PT group: 7.7 ± 1.4, p = 0.001) (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 

2020). 

Bozkurt et al. (2021) compared PRP treatment plus surgery and PRP treatment plus surgery 

with Matriderm (a dermal substitute used to improve surgical success in CTS) to groups 

undergoing surgery only or surgery with Matriderm. In the assessment among the groups, 

greater analgesia was observed in the PRP-treated groups after one year of treatment (p < 0.05) 

(BOZKURT et al., 2022). 

Hassanien et al. (2020) evaluated the effects of PRP on pain intensity in different 

neuropathy conditions. Participants with DPN were set apart into two groups: one received 

medical treatment only, consisting of glycemic control, vitamin B complex, alpha-lipoic acid, 

selective serotonin reuptake inhibitors, and pregabalin, while the other group received medical 

treatment and PRP. When comparing the two groups over the 1-month, 3-month, and 6-month 

follow-up periods, greater analgesic efficacy was observed in the group that received PRP 

compared to the group that received medical treatment only (p < 0.001) (HASSANIEN et al., 

2020).  

 

3.4.3 Effect of the PRP obtaining protocol on analgesic efficacy  
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Most studies (9 out of 12) prepared PRP using a two-step centrifugation process (Table 

S5). Among these, PRP treatment was effective in reducing NP intensity across different 

conditions in 8 studies (ANJAYANI et al., 2014; BOZKURT et al., 2022; GADO; EL-BANNA, 

2020; HASSANIEN et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; 

UZDU et al., 2021; XU, Z. et al., 2021). The analgesic effect of PRP was identified starting 

from the second week after treatment (ANJAYANI et al., 2014) and lasting up to one year 

(BOZKURT et al., 2022; XU, Z. et al., 2021). 

On the other hand, the studies by Wu et al. (2017), Eltabl et al. (2020), and Hashim et al. 

(2020) employed only a single-step centrifugation to prepare PRP. All of them demonstrated a 

reduction in pain intensity during the follow-up periods of 1, 3, and 6 months compared to 

baseline (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; HASHIM et al., 2020; WU, Y. T. et al., 2017). 

Additionally, Hashim et al. (2020) compared the efficacy of PRP treatment prepared using one 

or two steps of centrifugation. When the outcome variables of the two groups of PRP were 

compared, there was no significant difference in their enhancement at all follow-up times (1.5 

months, p = 0.163; 3 months, p = 0.292) in participants with CTS [14]. These findings suggest 

that the centrifugation protocol for PRP preparation does not appear to influence its analgesic 

efficacy in painful neuropathy. 

 

3.5 Secondary outcomes 

In studies on NP due to CTS, scientifically validated outcome measures for this syndrome 

were used as secondary outcomes, such as the Boston Carpal Tunnel Syndrome Questionnaire, 

which assesses symptom severity and functional status, electrodiagnostic analyses, with a focus 

on parameters including Distal Motor Latency (DML), Sensory Peak Latency (SPL), Sensory 

Nerve Conduction Velocity (SNCV), and ultrasound measurement of nerve Cross-Sectional 

Area (CSA). 
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 3.5.1 Boston Carpal Tunnel Syndrome Questionnaire (BCTQ) 

In the studies focusing on NP in CTS, 6 out of 8 included trials employed the BCTQ 

questionnaire as a measurement tool (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; GADO; EL-BANNA, 

2020; HASHIM et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, 

Y. T. et al., 2017). The BCTQ questionnaire consists of two subscales: BCTQs (Table S6), 

which assesses symptom severity through 11 questions scored on a scale from 1 to 5, and 

BCTQf (Table S7), which evaluates functional status using 8 questions also scored from 1 to 5. 

Higher scores indicate greater severity and dysfunction. 

Overall, as presented in the supplementary material Tables S6 and S7, it was evident that 

when comparing pre-treatment scores with those at the follow-up months, there was a 

significant improvement in both symptom severity (BCTQs) and functional status (BCTQf) in 

participants across the six studies that used the questionnaire. 

For BCTQs, in the study by Hashim et al. (2020), both the single centrifugation and double 

centrifugation PRP groups showed reductions in BCTQs scores at 1.5 and 3 months compared 

to baseline (p < 0.03) (HASHIM et al., 2020). Similar results were observed in Senna et al. 

(2019), with a significant clinical symptom improvement in the PRP group after 1 and 3 months 

(p < 0.001), and in Eltabl et al. (2020) with positive results after 6 months (p < 0.001) (ELTABL; 

SAIF; ALEMAM, 2020; SENNA; SHAAT; ALI, 2019). Gado et al. (2020) also reported a 

gradual reduction in scores for the PRP combined with wrist splints group over time, with 

significant improvements after 1 and 3 months (p < 0.001) (GADO; EL-BANNA, 2020). 

Similarly, Raeissadat et al. (2018) identified a significant improvement in scores for participants 

who received PRP with wrist splints after 10 weeks (p < 0.001) (RAEISSADAT et al., 2018). 

Wu et al. (2017), who examined PRP treatment with the wrist splints, found positive results at 

all follow-up months (1 month, 3 months, and 6 months) with p < 0.001 (WU, Y. T. et al., 
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2017). These results highlight the importance of PRP treatment, either alone or in combination 

with other therapies, in reducing the severity of clinical symptoms. 

Regarding BCTQf, the results for participants receiving PRP were promising. In the study 

conducted by Hashim et al. (2020), PRP treatment in both the single centrifugation and double 

centrifugation groups demonstrated significant reductions in scores at all assessment points, 

including measurements taken after 1.5 months and 3 months (p < 0.03) (HASHIM et al., 2020). 

Similarly, in the study by Senna et al. (2019), the results showed the effectiveness of PRP in 

improving BCTQf (p < 0.001) at the 1-month and 3-month follow-ups (SENNA; SHAAT; ALI, 

2019). Gado et al. (2020) also reported the effectiveness of PRP combined with wrist splints in 

improving BCTQf (p < 0.001) at the 1-month and 3-month follow-ups (GADO; EL-BANNA, 

2020). Similarly, Raeissadat et al. (2018) found improvements in scores for participants who 

received PRP combined with wrist splints in the tenth week of evaluation (p < 0.003) 

(RAEISSADAT et al., 2018). Finally, the study by Eltabl et al. (2020) demonstrated the 

effectiveness of PRP use in improving BCTQf values at the 6-month assessment (p < 0.001), 

and Wu et al., 2017, showed the effectiveness of PRP combined with wrist splints at the 1-

month, 3-month, and 6-month follow-ups (p < 0.001) (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; WU, 

Y. T. et al., 2017). These results demonstrate an improvement in functional status for 

participants treated with PRP. 

The studies investigating the BCTQ questionnaire as a secondary outcome also compared 

the efficacy of PRP to other therapeutic approaches. In the studies by Hashim et al. (2020) and 

Senna et al. (2019), PRP treatment was compared to the injection of methylprednisolone acetate 

(HASHIM et al., 2020; SENNA; SHAAT; ALI, 2019). In Hashim et al. (2020), which 

conducted assessments after 1.5 months and 3 months, significant improvements were 

demonstrated in the single centrifugation PRP group for both BCTQs (1.5 months, p=0.005; 3 

months, p<0.0001) and BCTQf (1.5 months, p=0.019; 3 months, p<0.0001). Similar results 
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were observed in the double centrifugation PRP group, with improvements in both BCTQs (1.5 

months, p=0.01; 3 months, p=0.01) and BCTQf (1.5 months, p=0.011; 3 months, p=0.004) 

(HASHIM et al., 2020). 

In the study by Senna et al. (2019), which evaluated at 1 month and 3 months, a significant 

improvement was observed in the third month of follow-up when compared to corticosteroid 

injection in both BCTQs (3 months, p=0.007) and BCTQf (3 months, p=0.002) (SENNA; 

SHAAT; ALI, 2019). The findings suggest that PRP treatment resulted in a significant 

improvement in symptom severity and functional status compared to corticosteroid use, 

regardless of the PRP preparation protocol. 

In the studies conducted by Gado et al. (2020), Raeissadat et al. (2018), and Wu et al. 

(2017), participants subjected to combined PRP and wrist splint treatment were compared to 

those who used wrist splints only as an intervention (GADO; EL-BANNA, 2020; 

RAEISSADAT et al., 2018; WU, Y. T. et al., 2017). In Gado et al. (2020), which conducted 

assessments at 1 month and 3 months, a significant improvement was observed in the PRP-

treated group in the third month for both BCTQs (3 months, p=0.015) and BCTQf (3 months, 

p<0.001) (GADO; EL-BANNA, 2020). In Wu et al. (2017), which conducted assessments at 1 

month, 3 months, and 6 months, except for the BCTQs score at the first month, there was a 

significant improvement in the PRP-treated group in all follow-up assessments, both in BCTQs 

(3 months, p=0.017; 6 months, p=0.045) and BCTQf (1 month, p=0.002; 3 months, p=0.017; 6 

months, p=0.045) (WU, Y. T. et al., 2017). 

On the other hand, in the study by Raeissadat et al. (2018), which evaluated participants 

after 10 weeks of treatment, no significant differences were identified in the reduction of scores 

when comparing the groups that received PRP with those who used wrist splints only in the 

BCTQs and BCTQf questionnaires (RAEISSADAT et al., 2018). 
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Finally, the study by Eltabl et al. (2020) compared the group that received PRP with two 

other groups: the group treated with wrist splints in association with diclofenac and vitamin 

B12, and the group that underwent surgery. After 6 months of interventions, when compared to 

the wrist splint group, the PRP-treated group showed significant improvement (p=0.001) in both 

BCTQs and BCTQf scores. In comparison to surgery, there was no significant improvement in 

the PRP group for the BCTQs questionnaire. However, for BCTQf, functional improvement 

was more pronounced in patients who underwent surgery (p=0.017) (ELTABL; SAIF; 

ALEMAM, 2020). These results highlight the potential of PRP as an effective and less invasive 

alternative for CTS treatment. 

The analyzed studies suggest that PRP treatment is a promising therapeutic option capable 

of improving symptom severity and functional status in CTS patients compared to other 

therapeutic approaches, such as corticosteroids, wrist splints, and even surgery. 

 

3.5.2 Electrodiagnostic study 

Electrophysiological analyses were also employed as secondary measures to assess the 

efficacy of PRP in the treatment of NP in participants with CTS. In these studies, the impact of 

PRP on the integrity and function of peripheral nerves was investigated, with a focus on the 

median nerve. The parameters most frequently used included distal motor latency (DML; Table 

S8) in milliseconds (ms), which measures motor nerve conduction, followed by sensory peak 

latency (SPL; Table S9) in ms, which assesses sensory nerve conduction, and sensory nerve 

conduction velocity (SNCV; Table S10) in meters per second (m/s), measuring the speed of 

sensory stimulus conduction in peripheral nerves. Prolongations of these parameters may 

indicate issues with nerve conduction. 

As evidenced in the supplementary material, Tables S8, S9, and S10, overall, the groups 

undergoing PRP treatment showed significant improvements in all measures of DML, SPL, and 
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SNCV in follow-up assessments compared to baseline measures (p < 0.05), except for the study 

by Gado et al. (2020) in the measurement of SNCV (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; 

GADO; EL-BANNA, 2020; HASHIM et al., 2020; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. T. 

et al., 2017). 

In Senna et al. (2019), which evaluated the effects of PRP treatment on electrophysiological 

measures of the median nerve in participants with CTS, it was observed that PRP treatment 

resulted in significant improvements in DML, SPL, and SNCV parameters in the first and third 

months after treatment (p < 0.001) (SENNA; SHAAT; ALI, 2019). Similarly, the study by 

Hashim et al. (2020), which investigated two PRP preparation protocols with single-step and 

two-step centrifugation, showed that both PRP groups demonstrated improvements in DML and 

SPL parameters at 1.5 months and 3 months when compared to baseline values (p < 0.03) 

(HASHIM et al., 2020). Likewise, in Eltabl et al. (2020), participants in the PRP group 

evaluated after 6 months of treatment showed significant improvements in DML and SPL (p < 

0.001) (ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020). 

In the studies conducted by Gado et al. (2020) and Wu et al. (2017), in which 

electrophysiological parameters DML and SNCV were assessed in participants treated with 

PRP combined with wrist splints, Wu et al. (2017) showed significant improvement in all 

follow-up times, 1 month, 3 months, and 6 months, for both DML and SNCV (p < 0.001) (WU, 

Y. T. et al., 2017). However, in Gado et al. (2020), significant improvement was observed only 

for the DML parameter in the first (p = 0.028) and third month (p = 0.012), but not for the 

SNCV parameter (GADO; EL-BANNA, 2020). 

When it comes to electrophysiological measures of peripheral nerves, studies also 

investigated the comparative efficacy of PRP in participants with CTS about other therapeutic 

approaches. When evaluating the parameter DML, which measures motor nerve conduction in 

milliseconds, no significant differences were observed when comparing the group of 
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participants who exclusively used wrist splints with the group treated with wrist splints 

combined with PRP injection in Gado et al., 2020, both at the first and third month after 

treatment (GADO; EL-BANNA, 2020). This result was also corroborated by Wu et al., 2017, 

which conducted a 6-month follow-up (WU, Y. T. et al., 2017). 

Senna et al. (2019) found no statistically significant difference in DML values when 

comparing the use of PRP with the use of methylprednisolone acetate in the first and third 

months of evaluation (SENNA; SHAAT; ALI, 2019). On the other hand, the study by Hashim 

et al. presented different results, as it demonstrated a significant improvement in the PRP-treated 

groups, both with single-stage and two-stage centrifugation, at both follow-up time points (1.5 

months, p < 0.001; 3 months, p < 0.001) (HASHIM et al., 2020). 

Finally, the study by Eltabl et al. revealed that PRP outperformed pharmacological 

treatment combined with wrist splints after six months of follow-up (p = 0.001), although it did 

not show significant differences compared to the surgical procedure (ELTABL; SAIF; 

ALEMAM, 2020). 

Regarding the SPL and SNCV parameters, most studies did not find significant differences 

between the groups, suggesting that PRP likely does not offer clear advantages over other 

therapeutic approaches in these parameters. However, it is important to highlight that there was 

one exception, the study by Senna et al. (2019), which demonstrated the superiority of PRP over 

methylprednisolone acetate in the third month by comparing to the SPL parameter (p = 0.037) 

(SENNA; SHAAT; ALI, 2019). Similar results were observed when evaluating the SNCV 

parameter, in which the difference between the groups was not significant in most follow-up 

assessments, except in the study by Senna et al. (2019), which showed a more pronounced effect 

of PRP compared to methylprednisolone acetate in the third month (p = 0.049). 

 

3.5.3 Effect on nerve cross-sectional area (CSA) 
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CSA of the median nerve, an important measure to assess the integrity of the median nerve 

in CTS, was evaluated in three studies: Gado et al. (2020), Senna et al. (2019), and Wu et al. 

(2017) (Table S11). All of these studies conducted CSA measurements at the proximal entrance 

of the carpal tunnel, using the pisiform bone as a reference point (GADO; EL-BANNA, 2020; 

SENNA; SHAAT; ALI, 2019; WU, Y. T. et al., 2017). 

The effects of PRP on the CSA of the median nerve were investigated by comparing post-

treatment values to baseline measurements. As presented in Table S11 of the supplementary 

material, there was a significant improvement in all measurements of median nerve CSA in the 

PRP-treated groups. In the study by Senna et al. (2019), which assessed exclusive PRP 

treatment, there was an improvement in the 1st and 3rd months of follow-up compared to 

baseline (p < 0.001) (SENNA; SHAAT; ALI, 2019). Similarly, there was an improvement in 

median nerve CSA measurements when PRP treatment was combined with wrist splints, as 

evidenced in the study by Gado et al. (2020) at the 1-month (p = 0.020) and 3-month (p < 0.001) 

follow-up, and in the study by Wu et al. (2017) after 6 months of follow-up (p < 0.001) (GADO; 

EL-BANNA, 2020; WU, Y. T. et al., 2017). These results likely reflect an improvement in the 

conditions of participants with CTS after PRP treatment. 

The studies that assessed CSA measurements as a secondary outcome also compared the 

efficacy of PRP to other therapeutic approaches. When comparing the group of participants who 

exclusively used wrist splints with the group treated with wrist splints combined with PRP 

injection, an additional effect of PRP was observed, as seen in Wu et al. (2017), with a 

significant improvement in the PRP-treated group from the first month up to after the sixth 

month of follow-up (p < 0.004) (WU, Y. T. et al., 2017). Similarly, in the study by Gado et al. 

(2020), the improvement was significant in the third month of evaluation (p = 0.004) (GADO; 

EL-BANNA, 2020). 
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In contrast, in the study by Senna et al. (2019), which compared PRP treatment with 

methylprednisolone acetate injection, there was a similar reduction in both groups, indicating 

that both approaches were effective in improving the cross-sectional area of the median nerve 

(SENNA; SHAAT; ALI, 2019). 

 

3.6 Safety outcomes 

Among the 12 studies included in this review, 8 provided information on side effects, and 

it was observed that none of them reported serious side effects in patients treated with PRP 

(GADO; EL-BANNA, 2020; HASSANIEN et al., 2020; MALAHIAS, M. A. et al., 2018; 

RAEISSADAT et al., 2018; SENNA; SHAAT; ALI, 2019; UZDU et al., 2021; WU, Y. T. et 

al., 2017; XU, Z. et al., 2021). Some mild effects were reported in a few patients, such as itching, 

pain, paresthesia, and burning sensation (HASSANIEN et al., 2020; RAEISSADAT et al., 2018; 

SENNA; SHAAT; ALI, 2019; UZDU et al., 2021). However, these effects were easily managed 

with the application of local ice or the use of paracetamol and vitamin B. In the other four 

studies, this information was not mentioned (ANJAYANI et al., 2014; BOZKURT et al., 2022; 

ELTABL; SAIF; ALEMAM, 2020; HASHIM et al., 2020). 

 

4. Discussion 

While the treatment of NP has advanced in recent years, with a focus on pharmacological 

approaches (BARON; BINDER; WASNER, 2010; BERNATONIENE et al., 2023), this 

condition still represents a significant challenge to public health. NP is highly prevalent and 

impactful, affecting approximately 10% of the global population (ROSENBERGER et al., 

2020). Moreover, the effectiveness of drug treatment is often insufficient, highlighting the 

persistent unmet need for better therapeutic options for NP patients (FINNERUP et al., 2015; 

MOISSET; BOUHASSIRA; ATTAL, 2021). 
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PRP therapies have been used for over 30 years and have garnered increasing interest in 

regenerative medicine (EVERTS, P. et al., 2020). Currently, they are viewed with enthusiasm 

as treatment options due to the encouraging clinical benefits reported by patients in various 

clinical conditions (BELK et al., 2021; FILARDO et al., 2018; XUAN et al., 2020). After 

application, clinical PRP, with a platelet concentration 5 to 7 times higher than in peripheral 

blood, can induce analgesic effects and alter the tissue microenvironment (EVERTS, P. et al., 

2020). 

In this systematic review, we identified twelve eligible studies that assessed the analgesic 

efficacy of PRP for treating NP in participants with different neuropathy conditions. Most 

clinical trials focused on the use of ultrasound guided PRP infusions for treating patients with 

mild to moderate CTS, the most common compression neuropathy caused by median nerve 

compression as it passes through the carpal tunnel (WIPPERMAN; GOERL, 2016). Overall, 

the clinical trials in this review indicate that PRP treatment is effective for pain relief in patients 

with CTS, both when administered alone and when combined with wrist splints. Furthermore, 

evidence suggests its efficacy in other painful neuropathies such as diabetic peripheral 

neuropathy and radicular pain due to lumbar disc herniation.  

This finding is in line with the systematic review by Buntragulpoontawee et al. (2021), 

which highlighted PRP as an effective injectable for pain relief in entrapment neuropathies 

(BUNTRAGULPOONTAWEE et al., 2021). Its analgesic benefits are also supported by 

multiple meta-analyses and systematic reviews that have consistently shown the superiority of 

PRP over steroids, hyaluronic acid, or placebo, especially in substantial pain reduction in knee 

osteoarthritis for periods of 3 months or more (FILARDO et al., 2021; MIGLIORINI et al., 

2021; TANG et al., 2020). Additionally, many clinical studies investigating PRP have reported 

promising results in other pain conditions such as muscle injuries, osteoarthritic pain, and 

tendinopathy, with notable improvements in function and pain relief after PRP therapy 
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(BARMAN et al., 2022; CHEN, X. T. et al., 2021; LIN et al., 2023). On the other hand, some 

studies have indicated less pronounced results of PRP, questioning its effectiveness in treating 

lateral elbow pain (KARJALAINEN et al., 2021) and rotator cuff tendinopathy (HAMID; 

SAZLINA, 2021). 

In our systematic review, only two studies did not demonstrate the analgesic efficacy of 

PRP. In Malahias et al. (2018), it is suggested that the placebo effect was partially attributed to 

the psychological factor of participants with CTS who believed they were receiving an effective 

treatment (MALAHIAS, M. A. et al., 2018). Meanwhile, in Uzdu et al. (2020), who conducted 

a study on patients with hemiplegic shoulder pain resulting from a stroke, the improvements 

observed in both the PRP and saline groups were attributed to the use of rehabilitation 

techniques. This included preventive measures for pain, such as proper positioning, and 

supervised physiotherapy, which were applied to all participants throughout the study (UZDU 

et al., 2021). 

In recent years, several systematic reviews and meta-analyses have assessed the use of PRP 

in the treatment of patients with mild to moderate CTS. As a result, local PRP injection is more 

effective than other conservative treatments in pain relief (GAO et al., 2023; JIANG et al., 2022; 

MALAHIAS, M.-A. et al., 2019) and in improving wrist symptoms and function (CATAPANO 

et al., 2020; DAVEY et al., 2021; DONG et al., 2020; GAO et al., 2023; JIANG et al., 2022; 

MALAHIAS, M.-A. et al., 2019), as well as enhancing electrophysiological outcomes of nerve 

function and reducing median nerve swelling (DAVEY et al., 2021; DONG et al., 2020; JIANG 

et al., 2022). 

The studies included in this systematic review also presented consistent results for patients 

with mild to moderate CTS. Prolonged median nerve compression and ischemia within the 

carpal tunnel can lead to permanent damage and aseptic inflammation. Without proper 

treatment, CTS symptoms can worsen over time. Traditional conservative treatments such as 
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oral medications and wrist splints have limitations in pain relief and nerve function restoration 

(PADUA et al., 2016). 

Our analysis indicates that PRP treatment shows promising improvements in symptom 

severity and functional status, as assessed through BCTQs and BCTQf questionnaires. 

Additionally, PRP has demonstrated positive effects compared to other therapeutic approaches 

such as corticosteroids, wrist splints, and even surgery, making it a less invasive option. PRP 

treatment has also shown positive effects related to nerve function, reflected by improvements 

in electrophysiological indicators of sensory function, such as SPL, SNCV, and motor function, 

such as DML. Nerve conduction assessment is commonly used to aid in CTS diagnosis by 

detecting impaired conduction in the median nerve through the carpal tunnel, with normal 

conduction elsewhere (WIPPERMAN; GOERL, 2016). These measures are also employed by 

researchers as a tool for comparing pre-treatment and post-treatment conditions for CTS 

(WANG, L., 2018). Additionally, median nerve CSA can be used to assist in CTS diagnosis 

(WIPPERMAN; GOERL, 2016), allowing for the identification of space-occupying lesions 

within and around the median nerve and confirming abnormalities in this nerve (KANG et al., 

2009), as well as being considered an objective indicator (GAO et al., 2023). In our analysis, 

the studies indicate that PRP treatment has a positive impact on median nerve CSA in CTS 

patients, possibly due to reducing flexor tenosynovitis swelling (ALLAMPALLAM; 

CHAKRABORTY; ROBINSON, 2000). These additional beneficial effects may indicate a 

reduction in nerve compression and an improvement in neural function. 

PRP is recognized for its combination of growth factors, including TGF-β, HGF, platelet-

derived growth factor, fibroblast growth factor, or vascular endothelial growth factor, which aid 

in nerve regeneration and pain relief (BELK et al., 2021; BOHREN et al., 2022; HASHIM et 

al., 2020; SÁNCHEZ et al., 2017). Its analgesic effects are attributed to modulating the 

neuroimmune system by controlling neuroinflammation through cytokine regulation, leading to 
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a balance between pro- and anti-inflammatory cytokines, induction of angiogenesis, and 

stimulation of Schwann cell proliferation and migration. In this way, PRP can act by controlling 

the environment at the injury site, permanently eliminating the pro-inflammatory environment, 

and silencing chronically electrically active nociceptive neurons. However, the whole 

mechanism of action of PRP remains unclear (BOHREN et al., 2022; BUCHHEIT et al., 2020). 

Furthermore, in CTS histological research has indicated that growth factors released from 

PRP injection around the nerve resulted in a greater mitogenic response, increased production 

of type III collagen, and decreased production of type I collagen, aiming to redirect tissue repair, 

reverse carpal tunnel swelling caused by tenosynovial thickening compressing the median 

nerve, improve nerve ischemia status, and promote nerve repair. The finding could be the 

potential mechanism of PRP in CTS treatment (ALLAMPALLAM; CHAKRABORTY; 

ROBINSON, 2000; HIRATA et al., 2004; JIANG et al., 2022; MALAHIAS, M.-A. et al., 2019). 

One crucial aspect to consider is the lack of consensus regarding the ideal PRP preparation 

process. Various factors, such as the time and speed of centrifugation, the volume of blood 

withdrawn and reinjected into the body, as well as the platelet and white blood cell content, can 

vary substantially among studies (EVERTS, P. et al., 2020; LANA et al., 2017; MAUTNER et 

al., 2015). This lack of uniformity is further compounded by the presence of multiple 

commercial PRP systems on the market, each with its collection procedures and preparation 

characteristics (LE, A. D. K. et al., 2018; PACHITO et al., 2020). It is worth noting that in this 

review, different preparation methods were employed. Despite the lack of standardization, the 

analysis of the included studies did not provide evidence that the various PRP production 

protocols affect its analgesic effect. Additionally, based on this review and the available 

literature, no cases of severe complications or significant adverse effects associated with the use 

of PRP have been identified. The findings indicate that PRP appears to be a safe treatment 

option for managing NP. 
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Regarding methodological quality, most studies analyzed in this review exhibited 

methodological rigor ranging from poor to moderate. Furthermore, heterogeneity in study 

design and research methods among the studies substantially limits the ability to establish a 

reliable and reproducible effect of PRP in the context of DN. Another important factor is that 

the studies investigating the effects of PRP often had relatively small sample sizes, and the 

follow-up time was at most 1 year, considered relatively short. This is relevant since nerve 

recovery is a rather slow process that can last up to 18 months (DONG et al., 2020). These 

methodological limitations make it difficult to conclude whether the potential benefits of PRP 

in DN relief were masked by these study limitations. 

In this regard, it is imperative to conduct additional studies aimed at achieving a 

comprehensive understanding of the role of PRP in pain management across various 

neuropathies, while also considering its mechanisms of action and factors that may influence 

its effectiveness. These endeavors will enable the establishment of clear guidelines for the 

clinical use of PRP as a treatment, thereby contributing to the improvement of the quality of life 

for patients suffering from neuropathies, and simultaneously ensuring the necessary scientific 

foundation for its safe and effective clinical application. 

 

5. Conclusions 

New strategies for NP treatment are crucial. Based on this systematic review, we have 

observed that PRP has shown satisfactory and promising results, especially in terms of 

effectiveness and safety. However, it is essential to emphasize that more rigorously structured 

clinical trials are needed to reach a definitive conclusion regarding its true therapeutic value. 
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APÊNDICE C – DESCRIÇÃO DOS PARÂMETROS AVALIADOS 
 

Escala Visual Analógica 

(EVA) 

É uma ferramenta utilizada para medir a intensidade da dor. Ela consiste em uma linha reta, geralmente 

de 10 cm de comprimento, sem marcações numéricas. Em uma extremidade está "ausência de dor" e 

na outra "pior dor imaginável". O paciente é solicitado a marcar um ponto na linha que representa a 

intensidade de sua dor no momento. A posição da marca na linha é então medida e convertida em um 

valor numérico, que varia de 0 (nenhuma dor) a 10 (pior dor possível). A EVA é amplamente utilizada 

porque é simples, rápida e fácil de entender, tanto para o paciente quanto para o profissional de saúde. 

Os dados obtidos são de intervalo, o que permite a aplicação de análises estatísticas para avaliar a dor 

e a eficácia de intervenções (CHIAROTTO et al., 2019). 

Boston Carpal Tunnel 

Questionnaire (BCTQ) 

É um questionário autorrelatado destinado a pacientes com síndrome do túnel do carpo, com a finalidade 

de avaliar a gravidade dos sintomas (BCTQs) e o estado funcional (BCTQf) (CAMPOS, C. C. de et al., 

2003).  

BCTQs As questões referentes à escala de severidade dos sintomas do BCTQ consistem em 11 perguntas que 

abrangem: intensidade da dor durante o dia e a noite, frequência da dor durante o dia e a noite, duração 

da dor durante o dia, dormência, fraqueza, presença de formigamento, formigamento noturno, 

frequência do formigamento noturno e destreza. Cada pergunta oferece cinco opções de resposta, 

numeradas de 1 a 5, em ordem crescente de severidade dos sintomas, onde 1 indica ausência de 

sintomas, 2 sintomas leves, 3 sintomas moderados, 4 sintomas intensos e 5 sintomas severos punhos 

(MEIRELLES et al., 2006). 

BCTQf As questões relativas ao estado funcional incluem 8 perguntas, cada uma correspondendo a uma 

atividade funcional (escrever, abotoar roupas, segurar um livro enquanto lê, segurar o telefone, realizar 
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tarefas domésticas, abrir uma tampa de vidro, carregar sacolas de supermercado, tomar banho e vestir-

se). Cada atividade possui cinco níveis de dificuldade, descritos em uma tabela no final das perguntas: 

grau 1 corresponde a nenhuma dificuldade, grau 2 a pouca dificuldade, grau 3 a dificuldade moderada, 

grau 4 a dificuldade intensa, e grau 5 a incapacidade total de realizar a atividade devido aos sintomas 

nas mãos e punhos (MEIRELLES et al., 2006). 

Testes eletrofisiológicos São fundamentais no diagnóstico e avaliação da síndrome do túnel do carpo, pois medem a função dos 

nervos. Os principais testes incluem a latência motora distal (LMD), a latência de pico sensorial (LPS) e 

a velocidade de condução nervosa sensorial (VCNS). Esses testes ajudam a identificar e quantificar a 

compressão do nervo mediano no túnel do carpo. A latência aumentada e a velocidade de condução 

reduzida são indicativas de neuropatia. Juntos, esses testes fornecem uma avaliação objetiva do grau 

de disfunção nervosa (WATSON, 2012). 

LMD É o tempo que leva para um impulso elétrico percorrer do ponto de estimulação até um músculo inervado 

pelo nervo mediano, medido desde a aplicação do estímulo até a resposta do músculo, geralmente 

expressa em milissegundos (ms). Na preparação, o paciente fica em posição confortável, e os eletrodos 

são colocados na pele sobre o nervo mediano, geralmente no punho, e sobre o músculo abdutor curto 

do polegar. Durante a estimulação, um pequeno impulso elétrico é aplicado no punho para estimular o 

nervo mediano. Na medição, o tempo entre o estímulo e a contração do músculo é registrado. Um 

aumento na LMD indica um bloqueio ou retardo na condução nervosa devido à compressão no túnel do 

carpo (BORGES et al., 2013). 

LPS É o tempo que leva para um impulso sensorial percorrer o nervo mediano desde a estimulação até o 

pico da resposta sensorial, geralmente expressa em milissegundos (ms). Na preparação, eletrodos são 
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colocados na pele ao longo do trajeto do nervo mediano, com um eletrodo estimulador no dedo e um 

eletrodo de registro no punho. Durante a estimulação, um impulso elétrico de baixa intensidade é 

aplicado no dedo. Na medição, o tempo até o pico da resposta sensorial no punho é registrado. Aumento 

na LPS sugere uma condução sensorial prolongada, comum na síndrome do túnel do carpo (WERNER; 

ANDARY, 2011). 

VCNS É a velocidade com que um impulso sensorial percorre uma determinada distância ao longo do nervo 

mediano, geralmente expressa em milissegundos (m/s). Na preparação, eletrodos são posicionados ao 

longo do nervo mediano, com um estimulador distal e um registro proximal. Durante a estimulação, 

impulsos elétricos são aplicados em pontos específicos, geralmente no dedo e no punho. Na medição, 

a distância entre os pontos de estimulação e registro é medida. O tempo que o impulso leva para 

percorrer essa distância é registrado, e a velocidade de condução é calculada. Uma redução na 

velocidade de condução nervosa indica comprometimento da função nervosa (WERNER; ANDARY, 

2011). 

Área de Secção 

Transversal (AST) do 

nervo 

É a medida da área da seção transversal do nervo, geralmente expressa em milímetros quadrados 

(mm²). Essa medida é importante em diversas condições médicas, como a síndrome do túnel do carpo, 

onde o aumento da área de secção transversal pode indicar compressão ou inflamação do nervo 

mediano. A determinação da área de secção transversal do nervo mediano é frequentemente realizada 

por meio de exames de imagem, como a ultrassonografia ou a ressonância magnética, onde o nervo é 

visualizado e medidas precisas da sua área são obtidas para auxiliar no diagnóstico e no monitoramento 

da condição (JAIN, N.; CORTEZ-GARCIA; CARTWRIGHT, 2020; PARK, J. S. et al., 2020). 

 


