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RESUMO

Nos tempos atuais, a area da estética facial tem crescido de forma exponencial,
estando em constante evolugdo, principalmente com relagdo aos meétodos para
obtencdo de resultados mais satisfatorios, de maneira mais segura, com menos
intercorréncias e com custos reduzidos. Uma técnica considerada mais recente e
natural, é a utilizacdo da fibrina rica em plaquetas (PRF). Este agregado plaquetario,
rico em leucdcitos e fatores de crescimento, de obtencdo simplificada (através da
centrifugacéo do sangue do proprio paciente, sem a adicdo de produtos bioquimicos),
vem sendo pesquisado como uma ferramenta promissora na busca pelo
rejuvenescimento facial. O objetivo do presente trabalho € avaliar, através de uma
revisdo de literatura, os resultados da utilizacdo da Fibrina Rica em Plaquetas na area
da estética facial. O mesmo foi elaborado através de busca na literatura ja existente,
como artigos cientificos, monografias e teses, na base de dados PUBMED/MEDLINE.
A literatura cinzenta também foi consultada por livros publicados. Analisando opinides
de diferentes autores, concluiu-se que embora existam poucos estudos especificos,
os resultados apontam que o PRF tem se mostrado eficaz quando utilizado em
procedimentos estéticos faciais, ressaltando-se suas vantagens clinicas em relagcédo
ao PRP (plasma rico em plaquetas), porém ainda deve haver maior divulgacao e
estudos cientificos, objetivando o aprimoramento da técnica e a padronizacdo dos
protocolos.

Palavras-chave: “Concentrados de Sangue”, “Plasma Rico em Plaquetas”, “Fibrina
Rica em Plaquetas”, “Fibrina Rica em Plaquetas Injetaveis”, “Estética Facial’,
“‘Rejuvenescimento Facial”’, “Envelhecimento Facial’, “Procedimento Cosmético”,
“Procedimentos minimamente invasivos”.



ABSTRACT

Currently, the area of facial esthetics has grown exponentially, being in constant
evolution, especially with regard to methods for obtaining more satisfactory results, in
a safer way, with fewer complications and with reduced costs. A technique considered
more recent and natural is the use of platelet-rich fibrin (PRF). This platelet aggregate,
rich in leukocytes and growth factors, which can be easily obtained (through
centrifugation of the patient's own blood, without the addition of biochemicals), has
been researched as a promising tool in the search for facial rejuvenation. The
objective of the present work is to evaluate, through a literature review, the results of
the use of Fibrin Rich in Platelets in the area of facial esthetics. It was prepared by
searching existing literature, such as scientific articles, monographs and theses, in the
PUBMED/MEDLINE database. Gray literature was also consulted for published books.
Analyzing the opinions of different authors, it was concluded that although there are
few specific studies, the results show that PRF has been shown to be effective when
used in facial aesthetic procedures, emphasizing its clinical advantages over PRP
(platelet-rich plasma), however, there must still be greater dissemination and scientific
studies, aiming at improving the technique and standardizing the protocols.

Keywords: “Blood Concentrates”, “Platelet-Rich Plasma”, “Platelet-Rich Fibrin”,
“Injectable Platelet-Rich Fibrin”, “Facial Aesthetics”, “Facial Rejuvenation”, “Facial
Aging’, “Cosmetic Procedures”, “Minimally Invasive Procedures”
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1. INTRODUCAO

O envelhecimento é um processo irreversivel, gradativo e lento. Entretanto, o
crescimento da expectativa de vida, aliado a valorizac&o da juventude e do belo, fazem
com que as pessoas se preocupem cada vez mais com a aparéncia facial (PARIOL et
al., 2019). Deste modo, os tratamentos estéticos de rejuvenescimento facial tornaram-
se cada vez mais presentes dentro dos atendimentos clinicos, sendo comprovado pelo
aumento dos gastos em procedimentos estéticos e cosméticos (SINIGAGLIA & FURH,
2019).

Para amenizar o percurso inevitavel do envelhecimento, muitas técnicas foram
desenvolvidas, seja pelo tratamento preventivo ou paliativo do rejuvenescimento facial
(FIGUEIRA et al., 2021). Diversos pesquisadores objetivam desenvolver mecanismos
para devolver a pele envelhecida, caracteristicas e aparéncia de juventude ou reduzir
a velocidade com que o processo de envelhecimento ocorre. A indUstria cosmética
participa ativamente dessa busca pela juventude, pesquisando substancias e
desenvolvendo produtos que revertam os sinais do envelhecimento na pele. O apelo
comercial dos produtos é cada vez maior, despertando nos consumidores uma
necessidade de n&o apresentar 0s sinais caracteristicos do processo de
envelhecimento (GUPTA et al., 2005).

Dentre as diversas substancias descobertas e utilizadas com o proposito de
melhorar a aparéncia da pele, surgem os fatores de crescimento. Originalmente,
fatores de crescimento tém sido utilizados no tratamento de feridas, atuando no
processo de cicatrizacao e regeneracao celular. O poder de atuar nestas injarias vem
sendo aplicado ao rejuvenescimento da pele como uma nova alternativa para atenuar
sinais da idade (FITZPATRICK et al., 2003).

Por entenderem que o0 sangue possui capacidade de regeneracdo, 0sS
estudiosos passaram a pesquisar e utilizar os chamados agregados plaquetarios
autologos. E como a fibrina rica em plaquetas € um material de facil obtencéo, baixo
custo e que apresenta resultados positivos no processo de cicatrizagao, vem sendo
uma alternativa viavel na busca pelo rejuvenescimento. Importante mencionar que a
utilizagdo deste biomaterial na area de estética facial ainda é muito recente,
demandando mais pesquisas para melhor compreenséo da sua utilidade e beneficios
(KARIMI & ROCKWELL, 2019).



2. OBJETIVO

Analisar, através de uma revisdo de literatura, a eficicia, os beneficios,
vantagens e limitagdes da utilizacdo da Fibrina Rica em Plaguetas como biomaterial

indutor do rejuvenescimento facial.



3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 Anatomia da pele

A pele é o maior 6rgdo do corpo humano e desempenha fun¢des importantes,
como: conservacdo da homeostasia, protecdo, termorregulacdo, percepcdo de
sentidos e secrecao de residuos metabolicos. Este 6rgao sofre alteragdes constantes
e apresenta grande capacidade de renovacdo e reparacdo. E constituida por trés
camadas principais: epiderme, derme e hipoderme (SAMPAIO,1970).

A epiderme é um tecido epitelial estratificado queratinizado, composto pelas
camadas cornea (mais externa), licida, granulosa, espinhosa e basal (mais interna).
Na epiderme, encontram-se células como queratindcitos e melandcitos
(SAMPAIO,1970). Os queratindcitos sintetizam queratina (principal estrutura proteica
da epiderme), produzem citocinas, que atuam como mediadoras quimicas, ativadoras
de processos celulares (interleucinas, interferons, ativadores de plaguetas, fatores de
crescimento). Geralmente, elas se ligam a receptores, na superficie das células
epiteliais e modulam a atividade das mesmas, estimulando ou inibindo a secrecéo,
divisdo, migragéo e outros processos celulares. As citocinas também desempenham
papel importante no processo inflamatério, imunorregulacdo, crescimento e reparo,
permitindo que as células da epiderme se comuniquem. A producéo destas citocinas
€ estimulada por ferimentos cutaneos e microlesées causadas pela a¢do dos raios
ultravioleta (POWELL et al., 2002).

Entre a epiderme e a derme, encontra-se a juncao dermoepidérmica, onde a
epiderme penetra na derme por meio de cones interpapilares. Ja a derme projeta-se
na epiderme através de papilas dérmicas. A interacdo destas duas camadas é
fundamental para os processos de reparacio da pele (SODRE et al., 2008).

A derme é a camada de tecido conjuntivo intermediaria, composta por fibras
conjuntivas colagenas (95%), reticulares e elasticas (elastina), que fornece suporte
nutricional & epiderme. E dividida em camada papilar, que fica em contato com a
epiderme, e camada reticular, constituida por tecido conjuntivo denso nao modelado,
onde predominam as fibras colagenas. Na derme se localizam vasos sanguineos e

linfaticos, nervos, pélos, glandulas sebaceas e sudoriparas (SAMPAIO, 1970). As



células da derme s&o fibroblastos, histiocitos, células dendriticas e mastocitos. Os
linfocitos e plasmacitos s&o considerados células transitorias (SODRE, et al., 2008).

A principal molécula da derme é o coldgeno, responsavel por prover resisténcia
e elasticidade ao tecido conjuntivo (SODRE et al., 2008). Fibroblastos sintetizam e
secretam o pro-colageno, que € precursor da molécula de colageno. A sintese do
colageno é regulada por dois componentes principais: TGF- (fator de crescimento de
transformacao tipo B) e AP-1 (ativador de proteinas -1), induzido por fatores de
crescimento e luz solar (KANG et al., 2001). Nos humanos, existem dezenove tipos
de moléculas de colageno, sendo o tipo | 0 mais encontrado na pele adulta (80%). A
normalidade do tecido depende do equilibrio entre a sintese e degradacdo do
colageno, especialmente durante processos de reparagdo (SODRE et al., 2008).

A hipoderme é a camada mais interna, constituida por lipocitos, delimitados por
septos de colageno. Este manto adiposo atua como isolante térmico e depdésito
nutritivo, protegendo o organismo contra traumas, modelando o corpo e permitindo a

mobilidade da pele em relacéo as estruturas subjacentes (SODRE et al., 2008).

3.2 Envelhecimento cutaneo

O envelhecimento cutaneo € um processo natural e complexo, que envolve
fatores intrinsecos e extrinsecos. O envelhecimento intrinseco é aquele pré-
determinado geneticamente, do qual resulta a lenta deterioracdo dos tecidos. As
células, progressivamente, perdem sua capacidade proliferativa e tém suas funcbes
de diferenciacdo alteradas, devido ao encurtamento das porcbes terminais dos
teldmeros, até atingirem um comprimento critico, onde o ciclo celular é interrompido.
Além deste processo de senescéncia celular, ocorre um desaparecimento progressivo
do tecido elastico da derme, ja que a elastina reduz significativamente ap6s os 40
anos (JENKINS, 2002). A juncdo dermoepidérmica também sofre alteracdes, ficando
mais achatada (GOLD et al., 2007).

Ja o envelhecimento extrinseco é decorrente de fatores ambientais como fumo,
exposicdo a toxinas e, especialmente, exposicdo a luz ultravioleta, UV (BERMAN,
2007).

Estudos comprovam que 80% do envelhecimento cutaneo facial é atribuido a
exposicdo solar, sem protegcdo correta. A luz UV modifica as fungdes celulares

(replicacédo e sintese proteica) e aumenta a producéo de radicais livres (KANG et al.,



2001). Estes causam danos aos lipidios, proteinas, DNA e ao tecido conjuntivo da
derme, especialmente ao colageno (JENKINS, 2002). O fotoenvelhecimento
caracteriza-se, clinicamente, pela perda de elasticidade, aumento da aspereza e
secura da pele, pigmentacéo irregular e rugas profundas. Neste processo, ocorrem
mudancas na estrutura e funcionalidade dos principais componentes da matriz
extracelular da derme: degradacéo das fibras elasticas, alteracdes na producéo de
elastina e fibrilina, aumento de enzimas que degradam a matriz extracelular dérmica
e degeneracdo da rede de colageno (JENKINS, 2002).

A pele lesada e a pele envelhecida, apresentam algumas funcbes
comprometidas em comum. A pele fotoenvelhecida pode ser vista como uma ferida
cutdnea que ndo evolui para a cura, pois a area afetada é muito grande para que
ocorra um reparo eficiente, devido ao ferimento continuo causado pela exposicéo
repetitiva a luz UV (FITZPATRICK et al., 2003). Levando-se em conta que diversas
funcbes cutadneas, que respondem a acdo de fatores de crescimento,
foram prejudicadas no processo de envelhecimento, pode-se especular que 0s sinais
aparentes desse processo, na pele, possam ser atenuados por uma combinagao
apropriada de fatores de crescimento e citocinas, semelhante a cura de ferimentos
(GOLD et al., 2007).

3.3 Fatores de crescimento

Os fatores de crescimento foram inicialmente descritos por Ross et al., em
1974, através de um estudo que analisou o potencial regenerativo das plaguetas
(AGRAWAL, 2017).

As plaguetas atuam no processo de hemostasia, cicatrizagdo de feridas e
reepitelizacdo. Seus granulos alfa liberam diversos fatores de crescimento que
estimulam a angiogénese, promovendo crescimento vascular e proliferacdo de
fibroblastos, que por sua vez proporcionam um aumento na sintese de colageno
(MARX et al, 1995).

Fatores de crescimento sdo proteinas regulatérias que mediam mecanismos
de sinalizacdo celular, alterando seu crescimento, sua proliferacdo e diferenciagéo.
Eles desempenham papel importante na manutencao da estrutura e fun¢des de uma

pele saudavel (SUNDARAM et al., 2009). Sdo fundamentais para iniciar e manter o



processo de cicatrizacdo de ferimentos cutaneos, trabalhando em conjunto com
citocinas e outras moléculas (FITZPATRICK et al., 2003).

Imediatamente apds a ocorréncia do ferimento, fatores de crescimento
sinalizam o inicio do processo de reparo, recrutando células inflamatorias (neutrofilos,
monaocitos e linfocitos) para o local afetado. Apos, inicia-se a fase de formacéo do
tecido novo, que é marcada pela angiogénese, induzida principalmente, pelo fator de
crescimento vascular endotelial (VEGF). Ele facilita indiretamente a producédo de
componentes da matriz extracelular por prover suprimento sanguineo e nutricional ao
tecido. Todos os fatores de crescimento atuam positivamente sobre esse processo,
caracterizado pela grande presenca de capilares. Nesta fase, a matriz extracelular
comeca a ser reconstruida pelos fibroblastos, recrutados pelos fatores de crescimento
de transformacao beta (TGF-) e por fatores de crescimento derivados de plaquetas
(PDGF), tornando-se mais densa, devido a deposicdo de fibras colagenas
(SUNDARAM et al., 2009). Em seguida, enzimas que degradam a matriz
(metaloproteinases) remodelam e organizam o novo tecido (WERNER et al., 2003). O
remodelamento € um processo que resulta de um balanco entre a sintese e a
degradacdo do colageno produzido, envolvendo a atuacao direta de TGF-B, que
controla a ativacdo dos fibroblastos na sintese de colageno (SUNDARAM et al., 2009).

Todos os estagios do processo de regeneracao tecidual sdo controlados por
diversos fatores de crescimento e citocinas (WERNER et al, 2003). Os fatores de
crescimento fibroblasticos (FGF) aceleram a formacdo do tecido de granulacao,
aumentando a proliferacdo e a ativacao dos fibroblastos e estimulando o acimulo de
colageno, além de serem fortes estimulantes da divisao celular das células endoteliais
(SUNDARAM et al., 2009).

A familia dos fatores de crescimento derivados de plaquetas (PDGF) é
vasoconstritora, sendo imediatamente liberada pelas plaguetas no momento da leséo.
Ele induz a sintese do TGF B (MARTIN et al., 1997). Também acelera o processo de
formacao do tecido de granulagéo, induz a expressao de colageno nos fibroblastos e
atua no recrutamento destas células (SUNDARAM et al., 2009).

Os fatores de crescimento epidérmicos (EGF) facilitam a regeneracao celular
na epiderme, estimulando a proliferagdo e migracdo dos queratindcitos. Promovem
também a migracao e proliferacao dos fibroblastos e estimulam a formacao do tecido
de granulacdo (WERNER et al., 2003).



Os fatores de crescimento de transformacao-B (TGF-B) sao liberados pela
degranulacdo das plaquetas. Atraem, por quimiotaxia, células inflamatorias,
especialmente macréfagos. Estas células aumentam e mantém o aporte de fatores de
crescimento na area lesada, otimizando o processo (WERNER et al., 2003). Os
estudos com TGF-B indicam que esse fator acelera a formacdo de tecido de
granulacéo, estabiliza a juncédo dermoepidérmicae controla o crescimento e ativacao
dos fibroblastos nas etapas de sintese de componentes da matriz e remodelamento
(SUNDARAM et al., 2009). Além disso, é um importante regulador da matriz
extracelular, estimulando a deposicdo de colageno e inibindo as proteases que
degradam a matriz (O’ KANE et al., 1997).

Fatores de crescimento liberados no local do ferimento s&o logo
degradados por proteases, cessando seu efeito sinalizador. Para a manutencao
do processo de reparo, deve ocorrer uma sintese e liberacdo continua destas
proteinas pelas células inflamatérias, fibroblastos e células epiteliais (FITZPATRICK
et al., 2003).

3.4 Evolucao dos agregados plaguetarios

O uso de produtos derivados do plasma para facilitar a hemostasia foi
inicialmente descrito por Bergel em 1909, que utilizou fibrina em pd para
tamponamento de pequenos vasos (APUD MATRAS, 1985).

A evolucdo dos biomateriais derivados do sangue utilizados
demanda compreenséo, desde as colas de fibrina até aos concentrados plaquetarios
(EHRENFEST et al., 2008).

A cola de fibrina foi inicialmente descrita em 1970. E formada pela
polimerizacao de fibrinogénio com trombina e célcio. A mistura dos dois componentes
imita o Ultimo estagio da cascata de coagulacdo, resultando num coégulo de fibrina
(CHOUKROUN et al., 2006).

E preparada com utilizagdo de plasma de doadores. E devido ao risco de
infeccdo cruzada, muitas colas de fibrina comercializadas foram proibidas nos EUA,
desde 1978 (DOHAN et al., 2006). Algumas criticas também surgiram decorrentes da
possibilidade de uma reac&o imunitaria a presenca do fator V da trombina bovina, que
poderia resultar em alteracdo na coagulacédo (DESARDA et al., 2013).



Apés a descoberta do potencial regenerativo das plaquetas, surgiram adjuvantes
cirirgicos de origem autéloga, explorando os fatores de crescimento contidos nos
seus granulos, capazes de estimular e promover a cicatrizagdo. No decorrer dos anos,
0s agregados plaquetarios surgiram e foram sendo aperfeicoados por meio dos seus
resultados promissores, sendo os principais, o Plasma Rico em Plaquetas (PRP) e a
Fibrina Rica em Plaquetas (PRF) (AGRAWAL, 2017).

3.4.1 Primeira Geracado de Agregados Plaquetarios: PRP

O PRP foi descrito pela primeira vez por Marx et al. (1986).

O Plasma Rico em Plaquetas (PRP) consiste numa modificacdo de selante de
fibrina, resultante da centrifugacdo do sangue do préprio paciente (DESARDA et al.,
2013). Para a obtenc&o do material, 0 sangue é centrifugado duas vezes, resultando
numa membrana. Adiciona-se trombina bovina, posteriormente substituida pela
autdloga (VENDRAMIN et. al, 2006) e cloreto de calcio para a solidificacdo
(CARDOSO e LOPES, 2019).

As plaquetas sdo uma fonte natural de fatores de crescimento (SUNITHA et al.,
2008). Estes séo libertados por sua ativacao, através de estimulos ou substancias
como: trombina, cloreto de célcio, colageno ou adenosina 5c-difosfato (SOOD et al.,
2012). Logo,o0 PRP fundamenta-se no fato de os fatores de crescimento
desempenharem um papel fundamental em mecanismos de reparacéo do tecido duro
e mole (PRAKASH et al., 2011).

A liberacdo dos fatores de crescimento inicia-se dentro dos primeiros 10
minutos e aproximadamente 95%, na primeira hora. Isso significa que o PRP deve
ser utilizado nos primeiros minutos apoés a sua ativacao (MARX, 1998).

Apesar dos bons resultados biolégicos obtidos com o PRP, sédo reportadas
algumas limitacdes. A trombina utilizada (geralmente de origem bovina) poderia estar
associada ao desenvolvimento de anticorpos, tanto de anti trombina como dos anti
fatores V e Xl, resultando em risco de alteragcbes na coagulagcéo. Existe ainda a
possibilidade de uma reacdo imunitéria de corpo estranho devido a presenca do fator
V (DESARDA et al., 2013).

3.4.2 Segunda Geracédo de Agregados Plaquetéarios: PRF



No ano 2001, Joseph Choukroun apresentou a proposta de um concentrado
sanguineo obtido por centrifugacdo, denominado fibrina rica em plaquetas e leucocitos
(PRF). Ele se apresenta como material autologo, rico em células protetoras e fatores
de crescimento teciduais, com grande potencial regenerativo (CHOUKROUN et al.,
2006).

O PRF foi objeto de estudos iniciais por Choukroun. Segundo o mesmo (APUD
CARDOSO E LOPES, 2019, p. 12), este é:

Um biomaterial fisiolégico, obtido sem adicdo ou manipulacao,
sendo um concentrado plaquetario e imunolégico sobre uma
membrana de fibrina, coletado de uma Unica amostra de sangue
autdlogo. Esse concentrado de plaquetas € obtido apos a
centrifugacao do sangue, visando separar 0s
componentes de interesse, reunindo fibrinogénio, plaguetas, fatores
de crescimento, leucdcitos e outras células circulantes no plasma, com
a finalidade de utilizar em um local cirdrgico, estimulando e acelerando
0 reparo.

Por ndo haver nenhum anticoagulante nesse concentrado, as plaquetas sao
ativadas em contato com o tubo, gerando a coagulacdo. Além da ndo necessidade de
anticoagulantes, o que diferencia o PRF do PRP € a presenca maior de leucécitos na
primeira, o que faz com que sejam liberados fatores de crescimento em periodo mais
longo, diferentemente do PRP:

Por causa da estrutura tridimensional da fibrina, o PRF é capaz de
aprisionar um maior nimero de leucécitos que depois libertam
citocinas e fatores de crescimento que se difundem nos tecidos,
num tempo gradual e continuo, por um periodo de 10 dias, em
contraste com PRP que liberta a maioria dos seus fatores de
crescimento nos primeiros dias (Miron,
2017). A fibrina por si mesma tem uma influéncia geral no
processo de cura (Clark, 2011), nomeadamente na promog¢do de
neoangiogénese (Van Hinsbergh, 2001) (CARDOSO E LOPES, 2019,
p. 30).

No protocolo do PRF, desenvolvido inicialmente por Choukroun, o sangue é
submetido a centrifugacdo em torno de 2.700 -- 3.000 RPM, por 12 min ou,
aproximadamente a 400 g, imediatamente apos a coleta (DOHAN et al., 2006) .

A técnica pode utilizar diferentes tempos de centrifugacéo e forcas G. Desta
forma é possivel a obtencdo de matrizes fluidas, semi fluidas ou mesmo solidas
(MIRON et al, 2016). O fator que diferencia sua estrutura estd no protocolo de

centrifugacéo e no tipo de tubo utilizado para coleta sanguinea, sendo de vidro, para



um PRF sélido e de plastico, para o PRF liquido (NACOPOULOS E VESALA, 2019).
Ao reduzir o tempo de centrifugacdo, o PRF € obtido em matrizes liquidas (WANG et
al., 2019).

Em poucos minutos de centrifugagéo, a auséncia de anticoagulante permite a
ativacdo da maioria das plaquetas, iniciando a cascata de coagulacao. Inicialmente, o
fibrinogénio € concentrado na parte superior do tubo, até que a trombina circulante o
transforma em uma rede de fibrina. Tridimensionalmente, € observada uma matriz
de fibrina semi ou totalmente polimerizada, retendo uma rica concentracdo de células
leucocitarias e plaguetas (MIRON et al., 2016).

Segundo Dohan et al. (2006), as plaquetas se acumulam na parte inferior
do coéagulo de fibrina, principalmente na juncdo entre as células vermelhas e a
propria membrana, peculiaridade essa que deve ser levada em conta quando do uso
clinico do PRF, uma vez que, a “extremidade vermelha” do PRF pode ser mais eficaz
do que a parte superior do coagulo de fibrina.

As plaquetas contidas na rede de fibrina do coagulo de PRF secretam, atraves
de seus granulos alfa, uma série de fatores de crescimento que contribuem para a
angiogénese e atracao de células inflamatorias e fibroblastos para o local lesionado.
Esse mecanismo auxilia o processo de cicatrizacéo do tecido, ocorrendo uma melhor
deposicao de colageno e recuperacao do endotélio (SCLAFANI et al., 2009).

O PRF tem sido amplamente utilizado para acelerar a cicatrizagdo de tecidos
moles e duros. Suas vantagens mais conhecidas em relagdo ao PRP incluem:
facilidade de preparacdo, baixo custo e auséncia de modificacdo bioquimica, nédo
sendo necessario adicionar trombina ou anticoagulante (TOFFLER et al., 2009).

Este biomaterial ndo provoca toxicidade na pele, além de potencializar a
migracgdo de fibroblastos, quando comparado ao PRP. Em um contexto clinico, isso
significa que durante a regeneracao local, as células ativadas sado recrutadas para 0s
tecidos defeituosos apoés a aplicagcdo (WANG et al., 2019).

Diferentemente do PRP, o PRF néo se dissolve rapidamente ap0s a aplicacao.
Em vez disso, a matriz de fibrina forte € lentamente remodelada, de maneira
semelhante a um coagulo natural de sangue. Plaguetas e leucécitos sédo preservados
por toda parte (DOHAN, 2006).

PRF secreta maior numero de fatores de crescimento, quando comparado ao
PRP, além de poder ser utilizado em diversos setores da cosmetologia (KARIMI E
ROCKWELL, 2019).



A matriz de PRF estimula os vasos sanguineos e melhora a capacidade natural
de cicatrizacdo de feridas no paciente, sendo um biomaterial com alto poder
regenerativo (SCLAFANI E SAMAN, 2012).

O PREF se apresenta em forma de fios longos, onde cada molécula de fibrina se
entrelaca para formar uma fina malha ao redor da lesédo (AZEVEDO E MATHIAS,
2017). Esta malha estanca o sangue, capturando hemacias, leucocitos e plaquetas,
isolando o local lesionado. A fibrina permite uma série de interacdes celulares e
fornece uma matriz proviséria na qual as células podem proliferar, organizar e
desempenhar suas funcdes, principalmente em locais que sofreram lesdo ou
inflamacédo (COSTA E SANTOS, 2016).

O alcance das aplicaces clinicas do PRF é amplo, porém, um conhecimento
preciso deste biomaterial, a sua eficacia e os seus limites sdo necessarios para
otimizar o0 seu uso sistematico na pratica clinica diaria (DEL CORSO; TOFFLER;
EHRENFEST, 2010).

3.5 Utilizacédo da fibrina rica em plaquetas na estética facial

E muito importante que as condicdes clinicas e laboratoriais do paciente sejam
favoraveis ao procedimento, por isso, é imprescindivel que o individuo seja submetido
a criteriosos exames bioquimicos, principalmente relacionados a "cascata da
coagulacao”, pois objetiva uma concentracdo maxima de plaquetas quantitativa e
gualitativamente viaveis (PONTUAL; MAGINI, 2004).

Sclafani et. al (2009) descreveram como se obtém PRFM (matriz de fibrina rica
em plaquetas): uma amostra de sangue é coletada do paciente, sem qualquer tipo de
aditivo ou anticoagulante. Em seguida, é centrifugada a 1100 RPM, por 6 minutos,
em uma centrifuga especifica, mencionada no estudo. O coagulo é transferido a outro
tubo contendo cloreto de calcio e, em 10 minutos, a fibrina jA estd completamente
polimerizada. Antes de sua total polimerizacao, esse coagulo pode ser usado de forma
injetavel na face, com uma agulha de calibre 30G. O autor também relatou a utilizacao
da PRFM como auxiliar no processo de transferéncia de gordura autéloga, também
conhecida como lipoenxertia: 0.3 ml de coagulo de PRFM é misturado, de forma
homogénea, a 1 ml de gordura autdloga, retirada de uma area doadora. Como esse
coagulo contém uma rede de fibrina repleta de plaquetas e essas secretam diversos
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fatores de crescimento, o resultado € uma melhor adaptacdo e retencdo dessa



gordura ao local que a recebera, menos equimose, além de uma melhor recuperacao
e cicatrizacdo. Este estudo demonstrou uma pequena perda de volume entre a
primeira e a quarta semana. Yarak, S. (2009) afirmou que a principal indicacao desta
técnica € para correcdo de lipoatrofias faciais, pois consegue restaurar o volume e 0s
contornos do rosto. Além disso, também apresenta resultados satisfatorios contra o
processo de envelhecimento, sendo eficaz no tratamento de rugas profundas e
cicatrizes na face.

Como as cicatrizes profundas de acne presentes na pele do rosto sdo de dificil
tratamento, Sclafani et al. (2009) propuseram uma mesoterapia com matriz de PRF.
Esse material é levado até a camada subdérmica, logo abaixo da cicatriz, injeta-se
cerca de 2 a 4 ml, com uma agulha calibre 19G. Ap6s a aplicacdo, é necessario
realizar compressas frias no periodo de 4 a 6 horas. Os resultados satisfatorios sdo
visiveis em 1 a 3 semanas.

Analisando o prontuério de 50 pacientes submetidos ao tratamento de pregas
nasolabiais com PRF, Sclafani et. al. (2010) observaram que cerca de 90% dos
pacientes relataram uma melhora continua, ou seja, diminuicdo de suas pregas
nasolabiais entre 2 a 4 semanas apds o tratamento. Nenhum paciente relatou a
presenca de queldide ou irregularidades no local que recebeu o tratamento.

Em uma pesquisa realizada por Sclafani e McCormick (2011), foram feitas
injecbes de PRF na derme profunda dos bracos de quatro participantes. Foram
retirados 9 ml de sangue dos proprios pacientes. A pesquisa durou 10 semanas. Na
avaliacdo histologica da area, foi verificada maior quantidade de fibroblastos,
principalmente de colageno, 7 dias apds o tratamento. A quantidade foi aumentando
paulatinamente, até o Ultimo dia da pesquisa. 19 dias apos a aplicacdo do PRF, foi
constatado o desenvolvimento de novos vasos sanguineos, bem como um grande
estimulo de adipdcitos e maior nimero de células endoteliais, que funcionam como
preenchedores dérmicos. Concluiram, por fim, que os estudos com o PRF foram
plenamente satisfatorios e promissores.

Sclafani e Saman (2012), através de um estudo qualitativo, descreveram
algumas aplicagbes extraorais da fibrina rica em plaquetas na face. Estudos em
voluntarios sadios sugerem que a administragdo intradérmica e subcutanea de matriz
de PRF induz a ativacao de fibroblastos e a formacao de novos depdsitos de colageno.

Concluiram que a matriz de PRF estimula os vasos sanguineos e melhora a



capacidade natural de cicatrizacdo de feridas, logo € um biomaterial com alto poder
regenerativo.

Sclafani e Azzi (2015), através de um estudo de revisdo de literatura, analisaram
61 trabalhos, de diferentes autores, que abordavam o uso de agregados plaquetarios
na face. Concluiram que os agregados plaquetarios, PRF e PRP, demonstraram
resultados significativos. No que se refere a cicatrizacdo no rosto, o PRP demonstrou
efeito mais rapido, enquanto o PRF liberou fatores de crescimento mais lentamente,
a longo prazo. Entretanto, destacam que devido & auséncia de aditivos em seu
preparo, o PRF € o concentrado mais seguro e estavel.

Langridge et al. (2016) analisaram varios estudos realizados por diferentes
autores, onde se avaliou a utilizacdo de preparos plaquetarios em procedimentos
estéticos faciais. Para o autor, os resultados dos estudos se mostraram de dificil
compreensao, ndo se podendo quantificar objetivamente. Afirmam que ha uma
necessidade de grandes estudos randomizados para elucidar o papel exato dos
derivados de plaquetas, indicando seu uso com confianca que sua eficacia esta
comprovada.

Miron et al. (2016) demonstraram que PRF injetavel teve capacidade de liberar
concentracbes mais elevadas de varios fatores de crescimento e induzir maior
migracao de fibroblastos, sendo assim mais eficiente para reposicao de colageno nos
procedimentos de estética facial. Relataram também que reduzindo a forca de
centrifugagdo, ha um aumento total de leucécitos e, mesmo apds 10 dias, uma
liberac&o adicional de fatores de crescimento ainda pode ser esperada.

Varela et al. (2018), através de um estudo qualitativo, averiguaram o contetdo
das células sanguineas e seus aspectos morfolégicos em uma fibrina rica em
plaquetas, forma injetavel (IPRF). O estudo revelou uma concentracdo mais elevada
de plaguetas e leucdcitos no IPRF, quando comparados aqueles do sangue periférico,
tornando-o uma boa abordagem para a cicatrizacéo de tecidos moles faciais.

Em um estudo de caso, Pereira e Bertoldo (2018) descreveram sobre o uso do
PRF associado ao microagulhamento no tratamento de melasmas. A paciente do sexo
feminino, com melasmas epidérmicos em regi6es malar, frontal, supra orbital e
mandibular, bilateralmente, foi submetida a trés sessdes de microagulhamento com
instrumentos de rolagem descartaveis, com comprimentos de agulha de 1,0 mm; 1,5
mm e 2,0 mm, respectivamente. Foi respeitado o intervalo de trinta dias entre as

sessoes. Ao final de cada procedimento, foram aplicados 30 ml de PRF com uma gaze



estéril por toda a face. Os autores concluiram que o uso do microagulhamento
associado ao PRF, gerou resultados significativos, em apenas 3 sessdes de
tratamento. Classificaram o0 estudo como excelente, norteando varios outros
trabalhos na area da estética facial.

Takamori et al. (2018), através de uma revisao integrativa, avaliaram o preparo,
o controle de qualidade e uso clinico do PRF. Concluiram que este biomaterial
apresenta excelentes resultados, uma vez que sua matriz de fibrina, rica em
plaquetas, libera numerosos mediadores regenerativos.

No estudo experimental realizado por Nacopoulos et al. (2018), 39 mulheres
saudaveis receberam trés aplicacdes de PRF, em intervalos de 2 a 3 semanas. A cada
sessdao, foram coletados 60 ml de sangue, seguindo dois protocolos: o primeiro, 40 ml
de sangue centrifugado durante 5 minutos a 1300 RPM e o segundo, 20 ml de sangue
centrifugado por 3 minutos a 700 RPM, usando uma centrifuga pré-programada com
um raio de 110 mm. Ao final, o PRF obtido dos dois protocolos foi misturado para a
aplicagcéo na face, produzindo um total de 12-13 ml do agregado. Finalizadas as
aplicacbes, as pacientes responderam um questiondrio de satisfacdo relacionado ao
aspecto final da pele apods as injecdes, obtendo resultados positivos. Concluiram
assim, que a fibrina rica em plaquetas possui resultados significativos na regeneracao
da pele e nos sinais de envelhecimento.

Ghanaati S. et al. (2018) confirmaram que o PRF é uma técnica minimamente
invasiva e com grande potencial estético, com foco na possibilidade de amenizar
cicatrizes na face. A pesquisa foi dada pelo estudo de caso de uma mulher saudavel
de 63 anos que fez um tratamento com acido hialurénico para aumento da pele da
regido temporal e periorbital. Duas semanas ap6s a aplicacdo, houve infeccdo destas
areas. Foram feitas 6 sessdes com PRF injetavel, utilizando 20 ml de sangue autologo.
Apbs 4 meses (1 sessao/més), constatou-se a cicatrizagdo completa da ferida. Apos
ISS0, as sessdes passaram a ser a cada 3 meses, durante 1 ano. Houve a constatacao
da liberacédo de EGF (fator de crescimento), o que levou a uma epitelizacéo.

Wang et al. (2019) realizaram um estudo comparando a eficacia do IPRF com
o PRP. Na pesquisa, 0 sangue foi coletado de membros do laboratério de trabalho
dos autores. A pele da face foi colhida de 3 doadores que estavam fazendo uma
cirurgia de fenda labial. Em relacdo ao estimulo de fibroblastos, que sé@o importantes
para 0 processo de cicatrizacdo de feridas, enquanto o PRP representou um

crescimento de 200% de producéo, o IPRF apresentou 300%. Em relacéo a producéo



de colageno, houve a inducdo de aproximadamente duas vezes mais no IPRF em
comparacao ao PRP. Os fatores de crescimento, como o TGF-3, apresentaram niveis
mais elevados no concentrado de segunda geracdo. Nenhum dos dois agregados
plaquetarios apresentou toxicidade. Relataram também que o0s pacientes
apresentaram uma melhoria continua, sem irregularidades no local que recebeu o
tratamento.

J& o estudo de Karimi e Rockwell (2019) indicou algumas formas de aplicacéo
do IPRF na é&rea estética. Menciona que esta é uma ferramenta promissora para
retardar o envelhecimento da pele, na medida que apresenta altas concentracdes dos
fatores de crescimento, liberados lentamente, aumentando assim, a concentracdo de
coladgeno e acido hialurénico. Auxilia na producao de volume intradermal, mesmo que
com duracao pequena, podendo ser usado para este fim nas cavidades lacrimais e
nas linhas finas. Apresenta melhor retencdo da gordura autéloga utilizada. Relatam
também que o PRF e o &cido hialurénico quando unidos, oferecem um melhor suporte
para o crescimento do colageno, levando a um efeito preenchedor duradouro, tendo
como suporte as vantagens do PRF.

Em um outro estudo, as autoras Nacopoulos & Vesala (2019) indicam a
utilizacdo do PRF com o dermaroller, caneta dérmica ou com seringa para reducao de
rugas, cicatrizes de acne, flacidez e aumento dos labios. Usou o protocolo de
centrifugacdo de 700 RPM, 60G, por 3 minutos para obtencdo do IPRF. Ja para
obtencéo da matriz de PRF, quando buscava aumento do tecido, usou 1300 RPM, por
8 minutos. O estudo também indica a utilizacdo deste agregado plaquetario para
aumento dos labios, ressaltando que os resultados sdo duradouros e ja perceptiveis
com uma aplicacdo. Mencionam também que os resultados sdo potencializados
quando se faz associacao de técnicas e materiais, como fios de PDO (polidioxanona),
por exemplo.

Hassan, Quinlan e Ghanem (2020) descreveram as funcdes e as vantagens do
PRF. O estudo foi realizado com 11 mulheres, durante 3 meses (1 sessdo/més),
utilizando PRF em trés regides da face: area malar, sulco nasolabial e labio superior.
Nesse periodo, foi verificada uma melhora significativa nos poros, textura, manchas
da pele e uma visivel reducéo das rugas.

Hu et al. (2020) realizaram um ensaio clinico duplo-cego, controlado por
placebo, usando injecédo intradérmica/ 2-4mL, 3 sessdes com intervalo de 4-6

semanas, durante 12 semanas. Um grupo recebeu aplicacdo de PRFM (tratamento)



em uma hemiface e a aplicacdo de soro fisiolégico (placebo) na outra hemiface,
observando alteracbes ocorridas nos dois lados de acordo com os parametros do
aparelho VISIA®. O Unico parametro de pele onde houve melhora foi a qualidade da
textura da pele na presenca do PRFM. Nao houve significAncia estatistica na mudanca
de escore para qualquer um dos parametros individuais da pele. Os resultados

parecem persistir por pelo menos 6 semanas.



4. DISCUSSAO

Todos os estudos afirmam que o grande diferencial do PRF quando comparado
aos outros agregados plaquetéarios € a sua estrutura tridimensional. Isso € devido ao
seu processo de centrifugacdo que leva a formacédo de uma rede de fibrina. Essa
rede libera uma quantidade significativa de fatores de crescimento, citocinas e
proteinas de cicatrizacdo por um tempo mais prolongado.

Os diferentes protocolos de obtencdo do PRF influenciardo diretamente as
caracteristicas do produto final obtido. Por exemplo, se utilizar uma velocidade
alternada da centrifuga, produzira uma fibrina mais densa (SOHN et al., 2015). J&
Ehrenfest et al. (2017) acrescentou que as caracteristicas da centrifuga (tamanhos e
pesos diferentes) levam a uma intensidade diferente de vibracdo e ressonancia,
influenciando diretamente na arquitetura da fibrina, além de causar confusdo e
resultados imprecisos na literatura.

Segundo Dohan et al. (2006) e Nacopoulos & Vesala (2019), o sucesso da
técnica é diretamente dependente da correta preparacdo do PRF, envolvendo seu
manuseio, tempo de coleta sanguinea, sua transferéncia para a centrifuga, tempo de
centrifugacédo e velocidade utilizada.

Todos os estudos relataram que esse biomaterial pode ser utilizado quando se
busca a cicatrizacdo mais eficaz dos tecidos, devido a rapida angiogénese e
a liberacado de fatores de crescimento por um periodo mais prolongado, estimulando
a migracdo de fibroblastos e melhorando a sintese de colageno. Takamori et al.
(2018) salientaram que o PRF também libera citocinas a longo prazo, o que explica
a otimizacdo nos casos de cicatrizagao, evitando, em muitos casos, a formacgao de
gueldides.

Todos os estudos que utilizaram o PRF na estética facial apontaram
uma melhora significativa de um ou mais aspectos da pele (manchas pigmentares,
textura, poros, rugas, flacidez).

Segundo Miron et al. (2016), Nacopoulos et al. (2018), Nacopoulos e Vesala
(2019), Karimi e Rockwell (2019) e Hassan et al. (2020), reduzir a forca de
centrifugagéo, aumenta significativamente o numero de plaquetas, leucoécitos e fatores

de crescimento, além de aumentar a proliferacdo de fibroblastos.



Todos os autores afirmam que o uso do PRF é uma proposta promissora para
aplicacdo no campo da estética facial. Porém, Wang et al. (2019) e Nacopoulos et
al. (2018) evidenciam a necessidade de uma padronizagdo da técnica, especialmente
no que diz respeito ao volume a ser utilizado, ao nimero de sessfes e o intervalo
entre elas.

Segundo Sclafani et al. (2009), Karimi & Rockwell (2019) e Nacopoulos e Vesala
(2019), se o PRF for aplicado em conjunto com a técnica de lipoenxertia, pode gerar
resultados excelentes, principalmente pela sua capacidade em promover melhor
retencdo e menos reabsorcéo da gordura autéloga utilizada.

Langridge et. al. (2016), apds avaliar varios artigos, afirmaram que os resultados
apontados eram de dificil compreenséo e ndo se tornavam viaveis sua quantificacao
e objetividade, levando a uma tendéncia de resultados positivos. Logo, ha uma
necessidade de estudos controlados randomizados para ter seguranca da sua
eficacia, antes da sua utilizacdo na rotina clinica.

A maioria dos artigos analisados referentes ao emprego do PRF como
biomaterial indutor do rejuvenescimento facial ndo nos mostra resultados a longo

prazo, apesar de serem visiveis em poucas semanas.



5. CONCLUSAO

De acordo com o0 exposto neste trabalho de revisao de literatura, o emprego da
fibrina rica em plaquetas, de administracdo tOpica ou injetavel, tem efeitos
significativos nos tratamentos estéticos da face e otimiza a cicatrizacdo de feridas.
Mas, apesar da maioria dos estudos apresentar resultados positivos e baixa incidéncia
de efeitos colaterais, ndo h4 um consenso sobre a melhor forma de preparagéo e
meétodos de utilizacdo do PRF como estimulador dérmico (velocidade e tempo de
centrifugacédo; forma e plano de aplicacdo; volume empregado por regido; numero de
sessdes e o intervalo entre elas). Essas questdes tornam dificil a comparacdo dos
estudos e a definicdo de um protocolo a ser seguido.

Muito importante ressaltar que os estudos demonstraram vantagens relevantes
do PRF sobre o PRP: menor custo, maior producéo de colageno e maior liberacéo de
fatores de crescimento, por tempo mais prolongado.

O uso do PRF na é&rea da estética ainda foi pouco avaliado, tendo literatura
escassa sobre o tema. Apesar dos estudos clinicos limitados, o que se verifica ao final
€ gue o procedimento usando PRF é inovador e visa a aceleracdo da regeneracao
tecidual, sendo portanto, altamente promissor. Porém, carece de estudos mais
robustos e abrangentes, para que se torne um importante instrumento na busca pelo
rejuvenescimento facial, gerando assim, maior interesse por parte dos profissionais

especializados e dos pacientes.
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