Factores de
crecimiento

Una revision de su uso en
clinica



® Joda lesion
conlleva un
proceso de
reparacion tisular
que
denominamos
cicatrizacion
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¥ Las plag* '“s activan'ia coagulacién Y
iberan proteinas que estimulan
r)rjmse 5 cruciales en la reparacion v
fiegen IEracion tisular :

_~==~— —mlgraaon celular dirigida (quimiotaxis)

e -—‘"

———= dlferenC|aC|on y proliferacion celular

== Anglogene5|s
o Liberacion de proteinas por otras celulas
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—actor de Crecimiento Epidermico (EGF).
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“® Factor de Crecimiento Fibroblastico (FGF).



J Fegigre _J' *reC|m|ento semejante a la
JJ’L),JJJ.F}J: GF)

J Felgue)f e Crecimiento Vascular Endotelial
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= a or Plaguetario 4 (FP-4)
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2 Prolifese] cion Y. diferenciacion de las células
[JIES ,9 e limales.

=) Sfjite |s s de colageno por los osteoblastos.

—

= *ro,anglogeness
f’-’Ithbe la formacion de osteoclastos

~ e En presencia de otros factores inhibe la
proliferacion de celulas epiteliales



GeRGibiobestico )il

o

J HrJIJrr-*r' 4on v diferenciacion de los
WSEEODIC 35L0S.

EHANID: ben los osteoclastos.

e ,4_’ -

r@ﬁ’e‘rauon de fibroblastos e induccion de
== "ﬂa secrecion de fibronectina por estos.

- ® Pro-angiogénesis por accion quimiotactica
sobre celulas endoteliales.
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WIGliienacion y diferenciacion de células
BESENgUImales y de revestimiento.

_,(J_SLE?” 5 de osteocalcina, fosfatasa alcalina
= --Colageno por los osteoblastos.
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QINIfIGLaXISy proliferacion de celulas
Spuotelidles

SR pErpPermeabilidad de los vasos
Scnguineos.
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0, proapoptotlco guimiotaxis y
ciacion de células epiteliales,
5, gllales y fibroblastos.
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presente en saliva, lagrimas y orina



SMIGHIvador de macrofagos.
) J‘/J]‘i‘jr eno de celulas mesenquimales.
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=8 ___ ita 1a formacion de colageno 1.
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Platelet Derived Growth Factor




® ¢ Seria viable una

, preparacion autologa de
estos factores para su
aplicacion terapeutica ?
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SNIECUISOFNISLOrICO FUETEITadnesiVe de fibrina
_erru g t|||zado como' hemostatico y adhesivo
rj_url _lco (anos 80)

5% Gel é fibrina autdloga procedente de
;_;;__r.*_{- tf Dtransfu5|on AFA. Se descubre que este
—= -—f-aEIheswo contiene altas dosis de FC's

~ e 1986. KNIGHTON et al “platelet-derived wound
- healing factors (PDWHF)", precursor directo
del Plasma Rico en Plaquetas




Classification and Treatment of Chronic
Nonhealing Wounds

Successful Treatment with Autologous Platelet-derived
Wound Healing Factors (PDWHF)

TOR STIMULATED CLINICAL WOUND REPAIR 323

Parameters

Marked

wounds were inspected and were debrided of any necrotic
material or fibrin that may have developed.

=R -

vere recorded
wred to deter-
the extent of
5 determined
mification us-
Corporation,
ch clinic visit.
| & computer-
letermined to
rements were

e — —— 0 Of the three

DAVID R. KNIGHTON, MD.  VANCED. FIEGEL, B.S.  LORINDA L. AUSTIN, R.N., B.S.N.
KEVIN F. CIRESI, M.D. ELLEN L. BUTLER,R.N.,B.SN.

1d was deter-
gned to these
Table 3.

were recorded
o clinical and
cialists. These

r the principal

Previous animal data showed that platelets contain growth factors From the Dapartment of Surgery, University of Minnesota,

that stimulate capillary endothelial migration (angiogenesis), fi- Minneapolis, Minnesota

broblast proliferation and migration, and collagen synthesis. This

complete his-
10logy behind

study utillml lltnlngﬂus plntelei-demad womd helling ttclots

'~ Bt Vaertcf aRRs Latital

and recorded
cer at presen-
s were treated with

Standard clinical and surgical care was taken to improve
skin perfusion in the devitalized area. For example, pa-
tients with venous stasis ulcers were treated with
compression dressings and leg elevation. Patients with ar-
terial insufficiency due to atherosclerosis or diabetes mel-
litus were studied by noninvasive vascular assessment,
evaluated with arteriography, if indicated, and revascu-
larized if possible.

Wounds were treated with PDWHF when all superficial
purulence and necrotic tissue were eliminated and the
extremity was revascularized.

Patients were generally treated as outpatients and were
examined in the clinic every other week.

Definition of Successful Healing

A wound was classified as healed when the ulcer was
completely covered with new epithelium. This was deter-
mined visually during the wound evaluation performed
in the course of the routine follow-up schedule.

Preparation of PDWHF

PDWHF was prepared from each patient’s blood ac-
cording to previously described methods.? Briefly, 60 ml
of blood was drawn into a syringe containing 6 ml of
anticoagulant citrate dextrose. The blood was immediately
put on ice for transport from the clinic to the laboratary.
The red and white blood cells were removed by centrif-
ugation (135 X g, 20 minutes at 4 C) to leave a platelet-
rich plasma. The remainder of the serum and cells was
discarded. A platelet count was done, the platelets were
removed from the platelet-rich plasma by centrifugation
(750 X g, 10 minutes at 4 C), and the plasma was dis-
carded. The platelets were washed with a buffer solution
and suhsequemjy ruuspendad in buffer at a concentration

Tens latelets were then released with
Armour Pharmaceutical Cc
) create a supernatant that con-
remaining spent platelets were
n (950 X g, 5 minutes at 4 C)

vas then added to a 1 gram jar

PDWHF was prepared from each patient’sfolood ac ;oo i

cording to previously described methods.” Bri
of blood was drawn into a syringe containir

Posterior
Tibial Pulse Score
0-1+ 5
2+ 2
34+ 0
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SE JW ore POl experimentacion el potencial
SNs factores de crecimiento como

Jrfli adores de la curacion de lesiones y
idas
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,-};_;- | 90 estudios clinicos sobre "plasmas ricos
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- f-fw"en p/aquetas ” PRP

'1999 Plasma Rico en Factores de Crecimiento
PRGF disenado por V. Anitua con pequenos
voliumenes de sangre
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/- "Platelet Rich Plasma” - MeSH Results - Windows Internet Explorer
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Tutorials
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E-Utiities 0 1: Platelet-Rich Plasma

A preparation consisting of PLATELETS concentrated in a limited volume of PLASMA . Ths 1

PubMed Services in various surgical tissue regeneration procedures where the GROWTH FACTORS in the platel
2 : 2 4 - -

OIS Liata et enhance wound healing and regeneration.

MeSH Databass - P £ =

Single Citation Year introduced: 2007

Maicher

Egﬁ;ﬁaﬁcn 02: RPAI-1 protemn. Rhodnius prolixus [Substance Name]

Clinical Queriss RPAI-1 inhibits human platelet-nich plasma aggregation triggered by low concentrations of ADI
Special Queres collagen. arachidonic acid. thromboxane A(2) mimetics (U46619), and very low doses of thrombin and

LinkOut convulxin: amino acid sequence in first source

Date introduced: May 30, 2000

My NCBI

Related

Resources m13: AN1K peptide [Substance Name] Links
Order Documents
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2 Un e plcpalc 4o’ de plaguetas concentradas
erl L) /umen Iimitado ae plasma. Se
JF///;._;fc 57 IVErsos procedimientos
GUIrrGIcos donde. [os Factores de

_:,;g: Grecimiento. en /as p/aquetas mejoran la
== t:/catr/zaC/on y.la regeneracion.

® Year introduced in PubMed: 2007/
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RequiSitos de un sist2 para«
H:i;) |

RBlizarse con pequUen OS VelUmenes de sangre (20-30.
crris) ' ——
>+ Por ser menos lesivo al paciente
> ;J,gr;» |'-'=menos costoso en material y personal

St

,;\Jmanr' olas concentraciones de plagquetas al menos 3
ORIEGES Y gUE este incremento sea sistematico
rer 0j¢ uuble

_.a‘—-—’
a—

. o w—

L —

e~ "l> Concentraciones menores son poco efectivas

'-"-

= ‘Concentraciones mayores pueden ser inhibidoras

=% Aségurar la viabilidad plaguetaria

> Las plaquetas se degradan rapidamente
> Los FC deben ser liberados en el momento de su aplicacion
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AMLEsIde |a C|rug|a se reallza Ia extraccion de
JIflg)re PO PVp en condiciones de riguresa
.,J::r—p Y mlnlmo traumatismo

-efobtlenen de 20 a 80 ml de sangre

— :;'.:—-’

—-———*I’a sangre se almacena en tubos (o sistemas
-~ @spec.) con citrato sodico.

® Se procede al centrifugado



ENIEMPO de centrifligacion sera de 8
IILOS . al 1800 rpm. (la velocidad de
cenlegiitl aC|on excesiva reduce la cantidad
_Jrk"%

efobtendra una separacion en funcion a

,_-ﬂ'a" densidad de sus tres componentes

“basicos
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Eaeeion 1..plasma..
IOIIENET |
r)Ll"‘]J‘ PPP

rr_Jr'r' ﬁ 2 plasma
GONMUMEre de
) quetas similar a
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== a‘sangre periferica
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= K “Fraccion 3 plasma

HCo en plaguetas
PRP
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> dg
sangre , se obtiene
aprox. 1 cm3 de

PRP y 1 cm3 de

PPP.

o
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PR "RGF PRP_PCsi o
_J =

2 oroclueie) z|Ujtoje[lgle)

B HOYICO), MO

IIUROEactivo,

e e siendo usado
== CONIEXILOS clinicos en \

"?’_-- |as areas de cirugia h‘ o
reconstructiva, M “%*.'!‘t'm \n‘

" reparadoray en
curacion de heridas







DOSHOrN a%:‘ =

WNEplicar el PRP sobre el Iecho dela
rierielzl, —“blen

2 PraviEls; nente para producir |a
Jsf -nulauon de las plaguetas y obtener
nTIasma Rico en Factores de

-,freumlento PRFC = PRGF
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Bolilla’segura, - =

SESEicicde elfcloruro de calcio al 10'% para
alctvelr Jf IIOCESO de coagulacion de las
PIAGIELDS. ' LLlogrando que las plaguetas liberen
LOUO € :contenldo de sus granulos alfa

’~ ’

= 9iiiego de 5 a 8 minutos se obtendra el coagulo

_,,‘ﬂ.;’

== Ianco rico en FC, el PRFC
' Ademas contendra leucocitos en diferente n©

—
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ojfzle]l ,___S"am Didn de forma

v izan Yy agrupan en torno a la malla
lf] ina

. n eI contenido de sus granulos

v

- ® Sp degradan rapidamente
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PorAo tanto
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,‘ﬁ
f

s UIEStra egia de accion se fundamenta
&) LJ 1] odulacion y aceleracion de
JJ_) drocesos de cicatrizacion a

“Efe) es ‘de los factores de crecimiento
mpntenldos en las plaquetas, que

~  5on los iniciadores universales de casi
todo el proceso de reparacion.

;"
o
.__.\;‘




..u\ " "\A-')n
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pPreparac

o' Formulacion

liquidas
- — Lesiones oculares

— Dermatologicas
— Implantologia
—artroscopias




en FC “coagulo
blanco”

Favorece la
permanencia y crea una
malla para el desarrollo
celular

Idoneo en:

— Cirugia oral

— Maxilo facial

— Traumatologica

— Ulceras por presion




ierapeuticas



® Proliferacion celular en placa de cultivo
control de tendocitos



e Proliferacion celular en placa de
cultivo con PRFC
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axilo facialss" ™
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La_ humectacion de los
Implantes con PRGF
estimula la migracion,
proliferacion y
diferenciacion de las
células
osteoprogenitoras y su
= adhesion a la superficie
=Ty de titanio.




® [[esiones musculares

Las infiltraciones de
PRGF guiadas por
control ecografico

en el musculo
danado promueven
la cicatrizacion y
por tanto la
recuperacion
funcional.
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artlculares

La combinacion de
PRGF con
procedimientos
quirurgicos,
permite acelerar la
reconstruccion de
cartilagos y
ligamentos,
reduciendo los
tiempos de
recuperacion
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Jhavez que el PRP se combina con hueso
p= rticulado y se activa da lugar a una

Fuctura de fibrina tridimensional que

*’*—';_;,?“s “aglutina las particulas del injerto,

.--—

=  traduciéndose en un producto facilmente

-
—-—

—~ manipulable durante la cirugia y de gran
- adaptacion al lugar de la lesion.



pcrgp.LeSi

E.C. (n 15)
— 8 semanas

— area cicatrizada
e 73% PRGF
e 21,5% grupo control




N

colirio de suero
autologo mejora la
hiperemia
conjuntival y
promueve la rapida
cicatrizacion en el
caso de ulceras
corneales.

R AL
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s

o [nflitraciones de grasa
autologa

e Estimulacion de
fibroblastos

® Mesoterapia



” v_::ffm  de Ia‘TeM

IS

PESEWYUHUaE PO tiatdrSerae Un producto
totzllrneh e”autologo eliminando cualguier riesgo
cje cr,un de enfermedades:

='3

2 rch} ad de USso: es una tecnica sencilla que solo
e —reguiere la activacion del plasma.
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—*1—‘aa| mampulauon debido a su consistencia,
- permite un buen manejo del producto.

® (Costo accesible considerando la seguridad y
efectividad que brinda
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EAPCIENTE ‘debera abstenerse de INGErir
felrn) uro~ 'con actividad antiplaguetaria
SOIIOIS alicilatos y otros AINE desde 7 dias
IIIEVIOS aI procedimiento.
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SUB500"

130130

BR927890) | 19261 77 01
= 11440500 21691 |251,6 |198 |72
- 12232500 (15300 |251,8  |467 91
- 1140500 {33150 |314,1 |80 69

513630 |65 47 73 0
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OO antorexiste Una amplia
VJJ‘L.L)JJ ¢ {ad en las concentraciones
OBLENIEC as ‘de factores de crecimiento, en
'J‘J[ Gl e fdel Sistema elegido
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OSTRADO, la

el HIorteorco NO DE
selGINOYENESIS:
— Sjcke tlsarla exposicion continua y de muy

“‘

m ncentraaon
?43_ = 0S' FC extracelulares se degradan muy pronto

-‘ﬁ’ahsmlsmn de patdgenos

-

- — Preparacion incorrecta

_(—4



===l ; ueban diferencias

= ;fgno existen diferencias

—_

Influencia del plasma rico en Plagquetas en la regeneracion Osea: estudio
densitometrico y Morfométrico en calota de Conejas osteoporoticas.
TES/IS DOCTORAL 2006 Jesus Torres Garcia-Denche
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JEGESILan Mas estudios clinicos
cof) l‘rJLle de potencia suficiente

o gor ke BNfUSION dgue induce la
va fiabilidad en los sistemas de obtencion
= V/las diferentes formas de su aplicacion

— 7—=‘—.:.- e

‘ 4’Ias ‘complicaciones debidas a mala praxis
- pero atribuidas a la terapia




RELOS

10 Para la obtencion

, \)Jg y]l-*rccc 8BS Tlc
| oreelteter

,‘ Uglfesiic |nfluenC|a del paciente en la

OLETICI! Bnde su PRP?

.n- £

0 %) anfluye el paciente en la regeneracion de
g ,smn

= Cﬂal es |la concentracion idonea de FC in vivo?

cComo establecer |la calidad del producto de
- forma inmediata?
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;dlce esta vivo
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Freymiller ECRAGHEICYREMIE/EIEIEL rich plasma: ’Q:U / OF I ot7Ji0ral Maxillofac
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