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RESUMO

O envelhecimento da pele pode ser devido a fatores intrinsecos naturais
geneticamente determinados, bem como fatores extrinsecos motivados pelo estilo de
vida e ambientais. Com o envelhecimento, ha uma diminuicdo no numero de
fibroblastos € uma diminuigdo na producao de acido hialurénico, colageno e outros
componentes da matriz extracelular. O objetivo deste trabalho foi, por meio da reviséo
de literatura, discutir o efeito do PRP na formacgéao do colageno.

O plasma Rico em Plaquetas (PRP) autdlogo é obtido através de centrifugagdo do
sangue do préprio paciente, separando seus componentes através de um gradiente
de densidade, obtendo um produto final concentrado em plaquetas, rico em fatores de
crescimento envolvidos no processo de cicatrizagao tecidual. Estes fatores de
crescimento s&do mediadores naturais, que regulam os eventos celulares para a
reparacao dos tecidos, desencadeando a proliferacéo celular e a sintese da matriz
através de seus receptores especificos.

Palavras-chave: Plasma rico em plaquetas. Rejuvenescimento. bioestimulagao.



ABSTRACT

Skin aging can be due to genetically determined natural intrinsic factors, as well as
lifestyle and environmental motivated extrinsic factors. With aging, there is a decrease
in the number of fibroblasts and a decrease in the production of hyaluronic acid,
collagen and other components of the extracellular matrix. The aim of this study was,
through a literature review, to discuss the effect of PRP on the formation of collagen.

Autologous Platelet Rich Plasma (PRP) is obtained by centrifuging the patient's own
blood, separating its components through a density gradient, obtaining a final product
concentrated in platelets, rich in growth factors involved in the tissue healing process.
These growth factors are natural mediators, which regulate cellular events for tissue

repair, triggering cell proliferation and matrix synthesis through its specific receptors.

Keywords: Platelet-rich plasma. Rejuvenation. biostimulation
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1 INTRODUGAO

As principais alteragcbes na pele envelhecida sdo encontradas na matriz
extracelular dérmica.Na pele jovem dos 20 aos 30 anos, as fibrilas de colageno
intactas sao abundantes, bem compactadas e organizadas, enquanto na pele
envelhecida, aos 80 anos, as fibrilas de colageno sao fragmentadas e desorganizadas
(Rock et al., 2010). Estas alteragdes sao observaveis histologicamente a partir dos 60
anos, no colageno tipo |, Ill e total (Baroni et al., 2012). Os aspectos caracteristicos
do envelhecimento do tecido conjuntivo da pele sdo em grande parte devido a
homeostase atipica do colageno. Dois mecanismos inter-relacionados estao
envolvidos: redugdo da biossintese de colageno e aumento da fragmentagéo
dasfibrilas de colageno (Baroni et al., 2012; Rock et al., 2010). Além disso, a
degeneracgao na rede de fibras elasticas também é apontada como caracteristica do
envelhecimento da pele. As redes de fibras elasticas, que sdo compostas por
moléculas de elastina, na matriz extracelular dérmica, dao-lhe a resiliéncia requerida
para contragdo apos o alongamento e, portanto, sdo responsaveis pela elasticidade
da pele (Roéck et al., 2010).

O envelhecimento da pele pode ser devido a fatores intrinsecos naturais
geneticamente determinados, bem como fatores extrinsecos motivados pelo estilo de
vida e ambientais. Caracteriza-se por uma série de indicadores fisicos objetivos,
incluindo secura da pele, afrouxamento e pouca elasticidade, cor e irregularidade da
superficie, marcacado pronunciada da pele e rugas de intensidades diferentes. Os
processos subjacentes a essas caracteristicas incluem toda uma gama de mudangas
fisioldgicas, incluindo alteragdes estruturais e bioquimicas, bem como mudangas na
percepcao neurosensorial, permeabilidade, resposta a lesdes e capacidade de
reparacgao (Rock et al., 2010).

Os fibroblastos representam o principal tipo celular na derme, onde eles tém
um papel fundamental na produ¢do e manutencgéo do tecido conjuntivo extracelular,
que é crucial para manter a aparéncia juvenil da pele. A disfungao dos fibroblastos e
a reducao de sua atividade biossintética sdo fatores importantes envolvidos nos
processos de envelhecimento da pele. Com o envelhecimento, ha uma diminuigdo no
numero de fibroblastos e uma diminuicdo na produgdo de acido hialurénico (AH),
colageno e outros componentes da matriz extracelular, bem como um aumento na

producao de enzimas responsaveis pela fragmentacao do colageno. O "colapso" dos



fibroblastos também ocorre devido a perda de interagdes mecéanicas com a matriz
extracelular circundante. Os mecanismos exatos envolvidos na disfungdo dos
fibroblastos no envelhecimento permanecem obscuros, mas o0s aumentos
relacionados ao envelhecimento no estresse oxidativo, devido as alteragdes no
equilibrio entre produgéao e eliminagao de espécies reativas de oxigénio, pode ser um
importante fator contribuinte (Deglesne et al., 2016; lannitti et al., 2014; Roéck et al.,
2010).

Com base na compreensao atual dos mecanismos de envelhecimento na pele,
o desenvolvimento de solucbes de mesoterapia se concentrou na identificacdo de
biomoléculas que possam melhorar (ou ajudar a manter) a funcao dos fibroblastos e
melhorar a biossintese de componentes da matriz extracelular (Amin et al., 2006).

. A capacidade regenerativa do plasma rico em plaquetas (PRP), produto
autégeno, atdxico e ndo-imunoreativo que tem usado com sucesso clinico na area de
HARMONIZACAO OROFACIAL.

Os fatores de crescimento formam um grupo de mediadores biolégicos que
regulam eventos celulares importantes no reparo dos tecidos, proliferacao de células,
estimulo de fibras de colageno. O Plasma Rico em Plaquetas (PRP) € um produto
derivado do processamento laboratorial de sangue autégeno, colhido no periodo pre-
operatério e rico em fatores de crescimento. Sua terapéutica fundamenta-se no
estimulo a formacédo de colageno, por meio da concentracdo desses fatores de
crescimento, que sado os iniciadores iniciais de quase todos os eventos cicatriciais
(Marx et al,1999).



2 PROPOSICAO

Em cirurgia plastica facial, o potencial para distribuicdo direta de fatores de
crescimento de preparacdes de plaquetas tem sido de interesse particular para uso
em rejuvenescimento facial, recuperagao apds cirurgia facial e cicatrizagao de feridas..
O objetivo deste trabalho foi, por meio da revisao de literatura, discutir o efeito do PRP

na formagéo do colageno
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3 REVISAO DE LITERATURA

O envelhecimento da pele é caracterizado por rugas pequenas e finas,
aspereza, flacidez e pigmentagdo como resultado do adelgagamento da epiderme,
degradagao do colageno, atrofia dérmica e diminuigdo de fibroblastos O plasma rico
em fatores de crescimento € uma preparagcédo de plasma autélogo, enriquecido em
proteinas obtidas do proprio sangue do paciente, com o objetivo de acelerar e
reparagao e regeneragao de tecidos.

Diaz ET AL. Para avaliar os beneficios do PRF no fotodano da pele, observaram
10 voluntarios saudaveis. Foram tratados com inje¢des intradérmicas consecutivas de
PRF na area facial. Os resultados clinicos e analise histologica foram realizados. Um
aumento estatisticamente significativo na espessura da epiderme e derme papilar foi
observado. O espessamento da pele foi observado em todos os pacientes tratados no
estudo, sendo mais intenso no grupo de pacientes com fotodano. Apds o tratamento
dom PRF, foi observada reducédo da fracdo de area média de elastose solar em
pacientes com sinais clinicos e histologicos de fotodanos da pele. A infiltragdo
transdérmica de PRF parece ser um tratamento eficaz para a pele fotodanificada. .

Baroni et al. (2012) avaliaram a influéncia do envelhecimento na qualidade da
pele de mulheres brancas por meio da analise histologica e morfométrica do colageno
dérmico. Os exames foram feitos em 218 retalhos pré-auriculares de mulheres
brancas que se submeteram espontaneamente a cirurgia estética facial. Foi usada a
coloracao de Picrosirius Ultrared para analisar e quantificar os colagenos tipo I, lll e
total em cinco grupos etarios: menor que 40 anos, de 40 a 49 anos, de 50 a 59 anos,
de 60 a 69 anos, e de 70 a 79 anos. A analise histolégica mostrou alteragdes
sugestivas de envelhecimento cutédneo representado pela fragmentacido e
desorganizacao das fibras de colageno, especialmente em pacientes acima de 60
anos. Nao houve diferencgas significantes entre a idade e a espessura da derme e da
epiderme, mas houve diferengas significantes entre as percentagens de colageno tipo
[, Il e total (p < 0,001) com o aumento da idade. Concluiram que houve redugao do
colageno com o aumento da idade e aumento na sua degradagao, levando a
fragmentacao das fibras.

Em 2012, Jager et al. realizaram um estudo piloto dos efeitos in vitro em
fibroblastos da pele humana provocados por reagentes bioativos utilizados na

mesoterapia para o rejuvenescimento cutaneo in vivo. Foram isolados fibroblastos da



11

pele humana da bidépsia de um doador saudavel, cultivados sob diferentes
concentragdes (15-80% v/v), em meio Eagle suplementado com soro bovino fetal 10%
e glutamato 1% por 11 dias. Foi observado o crescimento apos a adicao de AH,
NCTF1®, NCTF135AH®, Soluvit®N e Meso-BK, sendo monitorados os parametros
de envelhecimento cutaneo, tais como mudangas morfolégicas, proliferagao celular e
expressao do colageno tipo-1 (Col1), metaloproteinase-1 (MMP1) e inibidor tecidual
da metaloproteinase1 (TIMP1). Foi observado que na presenga do AH, NCTF1® ou
NCTF135AH®, a forma das células era semelhante ao da cultura controle, com
padrées de expressao de acido ribonucleico mensageiro para MMP1, TIMP1 e Col1
observadas a partir de 15min até 24h, permanecendo detectaveis por até 11 dias. O
tratamento com Soluvit®N e Meso-BK levou a uma redugéo significativa do seu
potencial de replicacdo, acompanhada de retracdo, com aparecimento de estruturas
semelhantes a vacuolos no citoplasma e, finalmente, células pro-apoptéticas e/ou
necrosadas. Nas células tratadas com Soluvit®N, a expressdo de MMP1 e Col1 foi
observada aos 15min, 1h, 4h, mas ndo em 24h; a expresséo do TIMP1 foi observavel
em todos os periodos de tempo. Na presenga de Meso-BK, MMP1 e TIMP1 foi
detectavel em todos os tempos medidos, enquanto que o Col1l se mostrou
drasticamente reduzido em 24h. Aos oito dias, a producdo de MMP1,TIMP1 e Col1 foi
indetectavel nas culturas com Soluvit®N e Meso-BK. Com base nos resultados
observados, as diferentes formulagdes induziram a processos moleculares e celulares
distintos fibroblastos humanos in vitro, e os autores concluiram que estudos mais
detalhados deveriam ser realizados para elucidar os detalhes da mediagdo dos

processos celulares e moleculares causados pelos cinco medicamentos testados.

As aplicagcbes cosméticas de plasma rico em plaquetas (PRP) s&o novas e os
relatos sdo escassos e dispersos na literatura. Ha uma variedade de kits e técnicas
de injecao disponiveis comercialmente, e o numero e os intervalos das injegcboes
variam. Novas investigagdes devem se concentrar no desenvolvimento de um
procedimento padronizado para a preparacdo de PRP e métodos de aplicagcédo para

aumentar sua eficacia e poténcia.

A preparacao do plasma rico em plaquetas (PRP) inclui o acesso venoso da
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veia periférica do paciente, e a aquisicao do sangue em tubetes estérieis vazios. O
sangue total é centrifugado. O protocolo com uma centrifugacéo é indicado para Areas
maiores, aonde volume de preenchimento seja importante. Apos essa centrifugacgao,
ocorre uma separacao da parte solida e liquida, sendo uma vermelha no fundo do
tubo, (hemaceas) e outra de cor amarelada, sera, visivel 3 densidades diferentes: a
primeira faixa de plasma , mais claro, € o Plasma Pobre em Plaquetas (PPP). O
seguinte € o Plasma Médio em plaquetas( PMP). por ultimo esta o PLASMA RICO EM

PLAQUETAS (PRP), proximo as hemaceas, com o cuidado de n&o as pipetarmos..

DISCUSSAO

As atividades especificas mais importantes do PDGF incluem mitogénese
( aumento da populacgao celular de células em cicatrizagao), angiogénese ( mitoses
endoteliais nos capilares em fungao), e ativacdo de macrafagos( debridamento da
area da ferida e uma fonte segundaria de fatores de crescimento para reparo continuo
e regeneragado o6ssea).(MARX, R. E.,1998). Acaracteristica técnica de colheita e
aplicagdao do PRP, serve para reduzir os riscos de uma pré doagao, bem como,
preserva a fungdo maxima das plaquetas e as atividades dos fatores de crescimento
derivados dos granulos a- plaquetarios,( MARX, R E.,1998) Preservar a fungéo
maxima das plaquetas parece ser de grande importancia,pois a vantagemda utilizagao
do PRP

O organismo humano utiliza os fatores de crescimento para promover o rapido
aumento do numero de células mesenquimais indiferenciadas no sitio cicatricial
durante o tempo de reparo e cicatrizagdo. (MARX, R E.,1999). Assim sendo, a
vantagem do PRP é a de acelerar a regeneracao tecidual, pela quantidade presente
dos fatores de crescimento nas plaquetas, a desvantagem deve ser o curto periodo
de vida plaquetaria, pois todas as plaquetas fragmentam-se em torno de 3 a 5 dias e
a atividade dos seus fatores de crescimento se extinguem por volta de 7 a 10 dias.
Apesar do curto periodo de vida das plaquetas, o PRP é capaz de promover um
estimulo de formacao de colageno.
CONCLUSAO

Da revisao de literatura e discussao dos resultados, as inje¢cdes de PRP
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proporcionam melhora clinicamente visivel e estatisticamente significativa na pele
facial. As melhorias sdo mais notaveis a medida que os numeros de aplicagdes
aumentam. Promovem melhoras significativas no brilho, elasticidade, turgidez e
hidratacao da pele. Os efeitos adversos podem ser considerados minimos e a duragao

dos resultados satisfatoria.
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