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RESUMO

A presente revisdo integrativa buscou identificar os beneficios do uso terapéutico do
plasma humano como produto de reparo tecidual em pessoas com diabetes com Ulceras
nos pés. Realizou-se uma busca dos artigos publicados na Lilacs, Scielo, Cochrane
Library, Web of Science e Scopus. A estratégia de busca utilizada para as bases de dados
internacionais foi “Diabetic foot AND blood plasma AND healing”, ja para as bases
nacionais utilizou-se “Pé diabético AND plasma sanguineo AND cicatrizacdo”. Apos a
busca e anélise, selecionaram- se 14 estudos, com diferentes protocolos de aplicacdes de
Plasma Rico em Plaquetas (PRP). Destaca-se que o rol de trabalhos mais analisados
foram internacionais, em sua maioria disponivel na lingua inglesa, além disso, nédo
houveram trabalhos brasileiros. Foram descartadas 4 areas do uso do PRP em feridas:
rapida cicatrizacdo (9 artigos), aumento na taxa de cicatrizacdo (7 artigos), diminuicao do
tempo de cura (7 artigos) e menor custo (2 artigos). A utilizacdo em gel, administracdo
topica associada a cobertura secundéria, injecGes e cobertura primaria, foram as
principais formas de aplicacdo do plasma nas lesbes. Além disso, 0s artigos apontam a
repitelizacdo, granulacdo, reparacdo, reducdo das lesbes e o0 baixo custo como o0s
principais beneficios do PRP para lesdo em pacientes com pé diabético. Portanto, a
utilizacdo do plasma humano em especial em pessoas com diabetes com ulceras nos pés,

apresentou-se como uma alternativa eficaz para um novo tratamento.

Palavras-chaves: pé diabético; plasma sanguineo; plasma rico em plaquetas.

ABSTRACT

This integrative review sought to identify the benefits of the therapeutic use of human
plasma as a tissue repair product in people with diabetes with foot ulcers. A search was
carried out for articles published in Lilacs, Scielo, Cochrane Library, Web of Science and

Scopus. The search strategy used for the international databases was “Diabetic foot AND



blood plasma AND healing”, while for the national databases “Diabetic foot AND blood
plasma AND healing” was used. After the search and analysis, 14 studies were selected,
with different application protocols of Platelet Rich Plasma (PRP). It is noteworthy that
the list of most analyzed works were international, mostly available in English, in
addition, there were no Brazilian works. Four areas of PRP use in wounds were ruled out:
fast healing (9 articles), increased healing rate (7 articles), decreased healing time (7
articles) and lower cost (2 articles). Use in gel, topical administration associated with
secondary coverage, injections and primary coverage were the main forms of plasma
application in the lesions. In addition, the articles point to re-epithelialization, granulation,
repair, reduction of lesions and low cost as the main benefits of PRP for lesions in
patients with diabetic foot. Therefore, the use of human plasma, especially in people with

diabetes and foot ulcers, is presented as an effective alternative for a new treatment.

Keywords: diabetic foot; blood plasma; platelet rich plasma.

INTRODUCAO

O elevado indice de doencas crbnicas e degenerativas que acompanham o
processo de envelhecimento estd intimamente associado ao aumento do numero de
pessoas com feridas de dificil cicatrizacdo, como as Ulceras neuropaticas provocadas por
diabetes (UPD). As UPD estdo entre as complicagfes mais comuns, graves e onerosas em
pessoas com diabetes, com indice global médio de 6,3% (Hanauer., 2022; Reis et al.,
2020).

O tratamento convencional geralmente utilizado para UPD reverbera nos cuidados
de limpeza, desbridamento de tecidos desvitalizados, controle de infec¢bes e manutencédo
do meio Umido por meio de coberturas topicas. Todavia, na maioria dos casos, esse
tratamento néo é suficiente para atingir o reparo tecidual em tempo satisfatorio (Andrade
etal., 2019).

Diversas tecnologias estdo sendo desenvolvidas para auxiliar na cicatrizagdo de
pessoas com UPD. Nesse cenario, o uso de plasma rico em plaquetas (PRP) tem ganhado
atencdo significativa. O PRP é obtido a partir da centrifugacdo do sangue, extraido
majoritariamente do proprio usuario, que proporciona a formacdo de um concentrado de
plaquetas e diminuicdo do numero de leucdocitos e eritrocitos da quantidade de sangue

total, com diversas proteinas plasmaticas, fatores de coagulacdo e compostos organicos



(Menezes, 2022).

O PRP é uma nova tecnologia de reparo tecidual capaz de coadjuvar o processo de
cicatrizacdo, com resultados superiores aos obtidos em tratamentos tradicionais (Verma
et al., 2022; Alamdari et al., 2021). Esses resultados s&o devido ao fato das fragdes
derivadas dos megacariocitos, que quando ativadas, promovem resposta inflamatoria,
regulacdo do tonus vascular, homeostase e coagulacdo, com liberacdo de citocinas e
fatores de crescimento, que influenciam as fases da cicatrizacdo das feridas (Verma et al.,
2022; Neri et al., 2021).

O uso de PRP contribui com a repitelizacdo, granulacdo, reparacdo e reducgéo de
UPD (Suthar et al., 2017; Monami et al., 2017; Antunes et al., 2019; He et al., 2020). Tal
contribuicdo é devido, o fato de ser um produto com maior grau de reparo epidérmico
(Hosseini et al., 2020) e menor grau de inflamacdo dérmica, exposicdo réapida das fibras
de coléageno e fibras elasticas dispostas ordenadamente (Xie et al., 2020).

Dessa forma, diversos estudos sugerem efetividade do plasma humano como
terapia no tratamento de UPD (Neri et al., 2021; Elsaid et al., 2020; Hosseini et al.,
2020), uma vez que, 0 uso do PRP pode estimular a producdo de coladgeno e outras
estruturas da matriz extracelular, por meio da ativacdo dos fibroblastos. Outro ponto
positivo é a preparacdo do proprio produto a partir de um material autélogo, o que
proporciona menor custo e probabilidade reduzida de efeitos adversos (Linertova et al.,
2021; Ribeiro et al., 2018).

O estudo tem por justificativa as crescentes inovacdes clinicas e tecnoldgicas de
métodos para cicatrizacdo que possibilitem adaptacdes estéticas e reparo das lesdes de
Ulceras e feridas complexas, principalmente em pacientes acometidos com complicacfes
advindas do diabetes, por meio da aplicacdo de diferentes materiais biodegradaveis e com
um custo de manutencdo, aplicacdo e baixa producdo como o plasma sanguineo, ja que
sdo adquiridos a partir da coleta sanguinea e utilizados como curativo bioldgico.

Dessa maneira, é relevante identificar os beneficios do uso terapéutico do plasma
humano na cicatrizagdo de UPD, no intuito de aperfeicoar as praticas clinicas no
tratamento de lesdes, uso de produto de baixo custo, producao e isolamento de compostos
cicatrizantes. Nessa perspectiva, 0 presente estudo tem por objetivo identificar os
beneficios do uso terapéutico do plasma rico em plaquetas como adjuvante na

cicatrizacao de Ulceras neuropaticas por diabetes.



METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, que percorreu seis etapas: 1)
construcdo da questdo de pesquisa; 2) triagem da amostra mediante selecdo de descritores
apropriados a tematica; 3) coleta de informac6es; 4) analise das produc@es cientificas
relacionadas ao tema pesquisado; 5) apreciacdo e interpretacdo dos resultados
contribuintes e 6) publicacdo dos dados (Mendes, Silveira, Galvdo., 2019). O estudo
sequiu as diretrizes do Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews and Meta-
Analyses Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and MetaAnalyses
(PRISMA) (Page et al., 2022).

A questdo de pesquisa norteadora da revisdo integrativa foi definida conforme a
estratégia PIE (Populagdo/problema, Intervencado, Efeitos/Avaliacdo) (Diniz et al., 2022).
O problema de interesse sdo as UPD, a intervencdo é o uso do PRP e a avaliacdo sdo 0s
beneficios dessa terapia adjuvante. Dessa forma, construiu-se a seguinte pergunta: “Quais
os beneficios do plasma rico em plaguetas como adjuvante na cicatrizacdo de Ulceras
neuropaticas por diabetes?”.

A busca das publicacdes foi realizada de dezembro de 2022 a janeiro de 2023, a
partir dos artigos publicados na Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Cochrane Library,
Web of Science e Scopus, disponibilizadas diretamente em seus sites ou pelo Portal
Capes, mediante acesso a Comunidade Académica Federada (CAFe) da Universidade da
Integracdo Internacional da Lusofonia Afro-Brasileira (UNILAB) e Universidade de Séo
Paulo (USP).

Em cada base de dados, os descritores controlados foram delimitados (Medical
Subject Headings-MeSH e Descritores em Ciéncias da Saude-DeSC) e definidas as
palavras- chave. Para os cruzamentos, foi utilizado o operador booleano “AND”. A
estratégia de busca adotada para as bases de dados Web of Science, Cochrane Library e
Scopus foi “Diabetic foot AND blood plasma AND healing”; e para as bases LILACS e
SCIELO utilizou-se “Pé diabético AND plasma sanguineo AND cicatrizag¢do”.

Os critérios de selecdo delimitados foram estudos primarios que abordavam sobre
0 uso do PRP como adjuvante no processo de cicatrizacdo de UPD. N&o houve restri¢éo
temporal. Excluiram-se estudos que abordavam outros tratamentos ou feridas de outras
etiologias, estudos in vitro e com animais, artigos de revisao, cartas, editoriais, resumos,
conferéncias, patentes, comentarios, capitulos de livro e protocolos de ensaios clinicos e

relatos de caso (estudos com amostras inferiores a 10 pacientes), ja que estudos



evidenciam que casos clinicos tem menor nivel de evidéncia.

A extracdo dos dados dos estudos priméarios foi executada com o subsidio de
instrumento elaborado e submetido a validacdo aparente e de contetdo (Ursi; Galvao,
2006). A andlise dos dados da revisdo integrativa foi elaborada na forma descritiva. Cada
estudo incluido foi analisado minuciosamente pelos autores e elaborou-se duas tabelas
sintese contendo as seguintes informacg®es: titulo do artigo, autores, ano de publicacéo,
objetivo e resultado principal, na sesséo de resultados.

O nivel de evidéncia foi definido conforme classificacdo dos sete passos da
Pratica Baseada em Evidéncia (Evidence-based pratice- EBP), conforme Melnyk BM,
Fineout- Overholt, 2005.

Os aspectos éticos e legais foram respeitados. Os estudos encontrados em
periddicos nacionais e internacionais incluidos na pesquisa tiveram 0s nomes dos seus

autores referenciados sempre apdés a citacdo de suas contribuicdes.

RESULTADOS
As buscas nas bases de dados recuperaram 304 artigos, disponiveis nas bases de
dados Cochrane, Web of Science e Scopus. Nas bases de dados SciElo E LILACS néo
foram encontrados estudos sobre a tematica pesquisada. Em sucessdo, efetivou-se a pré-
selecdo dos artigos com analise da temaética e tipo de estudo, por meio da leitura dos
titulos e resumos. Excluiram-se nesta etapa os estudos duplicados (n=70), com

manutencdo de apenas uma versdo de cada manuscrito.

Na etapa seguinte considerou-se a elegibilidade dos artigos por meio da leitura
completa na integra (n=234), com analise do rigor metodoldgico e eliminadas as
producGes que se encaixavam nos critérios de exclusdo (n=215) e as producgdes
indisponiveis (n=5). Finalmente, foram incluidas 14 producdes cientificas que realmente

possuiam capacidade de contribuir com o escopo do estudo, conforme a figura 1.



Figura 1. Fluxograma da selec¢do dos estudos segundo o PRISMA. Redencéo
(CE), Brasil, 2023.
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Fonte: Elaborada pelos autores, 2023.

Incluiram-se na analise final 14 estudos, com 1.016 pessoas com UPD, os quais
tiveram objetivo de identificar a segurancga, eficacia e/ou beneficios do uso do PRP na
cicatrizacdo de UPD. A maioria dos estudos possui nivel Il de evidéncia, publicados em
inglés (n=13) e chinés (n=1) em distintos periddicos, em 2021 (n=1), 2020 (n=2), 2019
(n=1), 2017 (n=4), 2016 (n=1), 2015 (n=1), 2013 (n=1), 2011 (n=1), 2008 (n=1) e 2006
(n=1). Os estudos foram realizados na China (n=4), Ird (n=3), Estados Unidos (n=3),
india (n=1), Italia (n=1), Poldnia (n=1) e Egito (n=1) (Quadro 1).

Outrossim, destaca-se que o rol de trabalhos mais analisados foram internacionais,
em sua maioria disponiveis na lingua inglesa, além disso, ndo houveram trabalhos

brasileiros.



Quadro 1. Caracterizacdo dos estudos incluidos na revisdo integrativa.
Redencéo (CE), Brasil, 2023.

Artigo | Autores/ Objetivo Amostra e Tipo de
Ano local Estudo/Nivel
de Evidéncia
Al Alamdari | Awvaliar o quadro clinico de beneficio do plasma rico 90 Estudo
etal., em plaquetas no processo de cicatrizacdo de Ulceras do | pacientes/ | experimental/Il
2021 pe diabetico limpas. Ird
A2 Heetal., Comparar a eficacia do alogénico de plasma rico em 75 Estudo
2020 plaquetas topico ou aplicacdo de autélogo de plasma pacientes/ | experimental/ll
rico em plaquetas versus o tratamento padrdo para Estados
Ulceras diabéticas de membros inferiores. Unidos
A3 Hosseini Mostrar a eficicia das plaquetas derivadas do sangue 30 Estudo
etal., do corddo umbilical na cicatrizacdo de Ulceras pacientes/ | experimental/ll
2020 diabéticas versus o grupo placebo (apenas o padréo de Ird

atendimento).

A4 Xie etal., | Avaliar a eficacia de medicamentos autélogos ricos em 48 Estudo
2020 plaguetas gel no tratamento de feridas do trato sinusal | pacientes/ | experimental/ll
profundo de Glceras diabéticas. China
A5 Suthar et | Awvaliar a seguranca e eficacia do plasma autdlogo rico 24 Observacional/I
al., 2017 em plaquetas no tratamento de Glceras crénicas nao pacientes/ Vv
cicatrizantes. india
A6 Milek et | Determinar o papel do fator de crescimento humano na 100 Estudo

al., 2017 cicatrizacdo de Ulceras devido a sindrome isquémica pacientes/ | experimental/ll
do pé diabético apos angioplastia prévia dos vasos Polbnia

sanguineos da perna e pé.

A7 Volpe et | Avaliar a eficicia da aplicacdo de gel de plaquetas no 20 Estudo

al., 2017 | sangue do corddo umbilical na cicatrizacdo em Ulceras | pacientes/ | experimental/Il

nos pés. Italia
A8 Babaei et | Examinar a aplicacdo de PRP no tratamento de Glceras 150 Estudo
al., 2017 de pé em pacientes. pacientes/ | experimental/Il

Ird




A9 Ahmed et | Auvaliar o valor do gel autélogo de PRP no tratamento 56 Estudo
al., 2016 de Ulceras diabéticas. pacientes/ | experimental/ll
Egito
Al0 Lietal, Examinar seguranca e eficicia dos medicamentos 117 Estudo
2015 autdlogos de aplicacdo em gel rico em plaguetas para pacientes/ | experimental/ll
facilitar a cura de doencas cutaneas refratarias cronicas China
e ulceras.
All Shan et Avaliar a funcgdo bioldgica do Gel de plaquetas 21 Observacional/I
al., 2013 homélogo na proliferacdo e migragdo celular e pacientes/ VvV
descrever a experiéncia de uso no tratamento de China
pacientes com feridas diabéticas.
Al2 Leonet | Investigar os resultados clinicos em pacientes cronicos 200 Observacional/l
al., 2011 com feridas que ndo cicatrizam apds uso em curto pacientes/ \YJ
prazo de concentracdo quase fisioldgica do gel de PRP. Estados
Unidos
Al3 Yuan et Comparar a taxa de enriquecimento plaquetario do 13 Estudo
al., 2008 PRP preparado por diferentes métodos de pacientes/ | experimental/ll
centrifugacdo e comparar a concentracao de fatores de China
crescimento liberados pelo gel autélogo rico em
plaguetas com o sangue todo.
Al4 Driver et Determinar a seguranca, incidéncia, taxa de 72 Estudo
al., 2006 | cicatrizagdo e eficacia do tratamento de Ulceras nos pés | pacientes/ | experimental/Il
diabéticos com gel PRP versus tratamento controle (gel Estados
salino). Unidos

Fonte: Elaborada pelos autores, 2023.

A Tabela 2 apresenta os protocolos de aplicagcdo de PRP e os principais

resultados alcancados com o uso dessa terapia. As divisGes dos tratamentos entre

0s estudos analisados variaram entre dois a trés grupos de analise diferentes: um

grupo de estudo (tratado com PRP) e outro de controle (tratado com curativo

padrdo, em sua maioria) ou dois grupos de estudo e um de controle, no qual se

diferiam de acordo com os fins do estudo e os critérios dos pesquisadores.

A frequéncia de aplicacdo de plasma sanguineo variou conforme

avaliacdo clinica da lesdo e o tempo de aplicagcdo oscilaram de duas semanas a




meses. O método mais utilizado foi a aplicacéo local por meio de gel de plasma
rico em plaquetas uniformemente na superficie da ferida. N&o foram registrados
eventos adversos referentes a utilizacdo deste método de cicatrizacdo de feridas.

A Tabela 2 apresenta caracteristicas relevantes dos estudos sobre a forma
de utilizagdo e manejo do plasma humano para tratamento de Ulceras diabéticas
nos pés e os principais resultados mencionados nos estudos. Além disso,
apresenta os beneficios da utilizacdo do plasma sanguineo humano no tratamento
de UPD.

Os artigos analisados apontaram como principais beneficios do uso de
PRP, o progresso na cicatrizagdo, aumento na taxa de fechamento da leséo,
diminuicdo do tempo de cura e 0 menor custo, quando comparado aos

tratamentos padréo.

Tabela 2. Classificacdo da utilizacdo e manejo do plasma humano
para tratamento de Ulceras diabéticas nos pés e 0s principais

resultados. Redencgéo — Ce, 2023.

Artigo Forma de Modo de aplicacao Beneficios Resultado principal
utilizacéo
Al Gel de Anteriormente a aplicagdo, a Acelera a O grupo que recebeu o gel de PRP
Plasma Rico ferida era analisada e cicatrizacdo, | obteve uma maior taxa decicatrizacao
em Plaquetas classificada como limpa, aumento da se comparado ao que recebeu o
seguindo os critérios de sinais de taxa de tratamento convencional. Outrossim,
infeccéo e realizado o cicatrizacdo | reduziu o tempo de cicatrizacdo entre

desbridamento. Logo apds, o gel | e diminuicdo | 53.3 + 10.6 dias mesmo em pacientes

de PRP era aplicado na lesdo do tempo de | fumantes, hipertensos e com diferentes

duas vezes por semana, em um cura. idades. Entretanto, o PRP nao teve
periodo de 3 semanas e coberto impacto significativo na necessidade
com um curativo estéril ndo de amputacdo ou em seu grau.

absorvente trocado duas vezes
por semana com intervalo de
trés dias, a cada troca a lesdo era

irrigada com uma solugéo salina.

A2 Administracd | Antes da aplicagdo do al- PRP e Aceleraa O tempo de cicatrizagdo entre 0s
otoépicade | au-PRP foi realizada a extragdo | cicatrizagdo. | grupos que utilizaram o PRP foi menor

alogénico de | dos tecidos inviaveis por meio do que o grupo de tratamento




plasma rico
(al- PRP) em
plaguetas
topico ou
aplicacéo de
autologo de
plasma rico

em plaguetas

de desbridamento, curativo
topico e terapia de presséo.
Apos essa etapa, 0 PRP era
aplicado juntamente com um
curativo padréo, caso ndo
houvesse desconforto o curativo

era trocado apos cinco dias.

convencional. Em ambos 0s grupos de
PRP a taxa de cicatrizagdo foi superior
ao do tratamento padréo, sendo esta de
16,77 £ 12,85 mm?2 no grupo al-PRP e
de 14,31 £ 18,28 mm?2 no grupo au-
PRP. Além disso, nenhum dos
participantes do grupo de uso do PRP

teve alguma anormalidade ou infec¢édo

(au-PRP) na lesdo.

A3 Gel de Aplicacédo duas vezes por Baixo nivel Os tamanhos das feridas no grupo do
Concentrado semana com intervalo de 3-4 de concentrado de plaquetas diminuiram
de plaquetas | dias, por oito semanas. O PPP e | inflamacéo. cerca de 6.72+11.49 cm?2 apds a 5°

e Plasma o concentrado em gel foram semana de tratamento, ja no grupo do
Pobre em aplicados como pomada na PPP o tamanho regrediu 1,59+2,45¢cm?
Plaguetas ferida e, em seguida, cobertos na 62 semana de aplicagdo. Ambos
com camada transparente de tiveram maior grau de reparo
contato. epidérmico e menos grau de
inflamacao dérmica.

A4 Gel de Aplicacdo semanal até a ferida Aceleraa Na 42 semana 88% das feridas estavam
plasma rico cicatrizar. A ferida era coberta | cicatrizagéo, com estrutura continua da epiderme
em plaquetas | com primariamente com gel de diminuicéao completa, espessura da camada da

plaguetas e em seguida, uma do tempo de | derme moderada, fibras de colageno e
camada de gaze de vaselina e cura, efeito fibras elasticas estavam dispostas
um curativo de pressao. antibacterian ordenadamente, tendo uma area
oe cicatrizada de 9.20 £ 1.26 cm2. No
diminuicéo final da 82 semana, houve cura de 24
do tempo de | pacientes do grupo tratado com PRP.
internacéo.

A5 InjecOes de | Aplicacdo semanal. Realizaram- | Aumento da | Observou-se reducéo superior a 90%

Plasmarico | se injecOes autdlogas de 3-4 ml taxa de no tamanho da ferida em 17 pacientes

em plaquetas

autélogo

de PRP por via subcutanea
dentro ou a redor da ferida, junto
com aplicacéo de 2-3 ml de gel
PRP, mais um curativo estéril
n&o absorvente cobrindo a

ferida.

cicatrizacéo,

diminuicédo

do tempo de
curae
previne

amputacdes.

(70,83%) em 24 semanas.




A6 Aplicagéo de curativo de PRP na | Diminuigao A poténcia da artéria principal foi
Curativo de Ulcera junto curativos do tempo de restaurada em 89% dos pacientes no
Plasma rico hidrocoloides. Um curativo foi cura. grupo de estudo tratado com PRP, a
em plaquetas mantido por 10 dias e depois duracgdo do tratamento das Ulceras
substituido por novo, sendo penduraram entre seis a 16 meses.
repetido ap6s 20 e 30 dias de
tratamento.

A7 Gel de Aplicacdo tdpica do gel de Acelera a As Ulceras tiveram reducdo de 78,96%
plasma de plaquetas na ferida, coberta com | cicatrizacdo. da area média apds tratamento de 30
sangue do gaze estéril duas vezes por dias, com cicatrizacdo mais rapida que

cordao semana durante guatro semanas 0 curativo tradicional.
umbilical e depois uma vez por semana
ricoem durante guatro semanas, por 12
plagquetas aplicacdes.
A8 Aplicagdo semanal de 1 ml de Acelera Aplicagéo de PRP induziu reducéo do
Gel de PRP na superficie da ferida e cicatrizaca tamanho da ferida nos pacientes apés
plasmarico | cobertura com curativo protetor. | menor custo. quatro semanas. Em Ulceras com
em plaquetas superficie de 2-5,5 cm? o fechamento
completo ocorreu ap6s 7,2 semanas,
Glceras de 5,5 a 8,5 cm? ap6s 7,5 e as
de 12,5 cm® cicatrizaram
completamente apds 8,8 semanas de
tratamento.
A9 O grupo PRP foi tratado com Acelera a Com aplicagdo de PRP a &rea
Gel de PRP autologo em forma de gel | cicatrizacdo, | metatarsiana regrediu de 57%. Houve
plasmarico | como curativo. O grupo PPP foi | aumento da | 25% de cicatrizagdo completa da ferida
em plaquetas tratado com plasma autélogo taxa de apos duas semanas em 29% do grupo
ruim como curativo. A cicatrizacdo, | PRP. Ao final de 12 semanas, 86% dos
frequéncia de troca de curativos | baixo nivel pacientes tinham Ulceras cicatrizadas.
para cada grupo foi duas vezes | de infeccéo e
por semana. efeito
antimicrobia
no.

Al10 Gel de Aplicacdo tdpica a cada trés dias Aceleraa Houve cura de feridas por
plasma rico de gel de plaquetas nas feridas cicatr | diabetes em 85,4% dos pacientes apds

em plaquetas durante o tratamento de 12 izacdo, a aplicacdo do gel de plaguetas.




semanas.

aumento da
taxa de
cicatrizacéo,
diminuicdo
do tempo de

cura e menor

custo.
All Concentrado | Aplicacdo de dois concentrados Aceleraa | A taxade cura completa foi de até 86%
rico de ricos de plaguetas autélogo cicatrizacdo, | em 24 horas de tratamento, as feridas
plaguetas compativel de acordo com o tipo | aumento da | tratadas com plasma homologo rico em
autélogo sanguineo duas vezes por taxa de plaquetas foram 100% recuperadas,
semana, com curativo oclusivo | cicatrizacdo, | tiveram rapida formacédo de tecido de
durante 72 horas. aumento da granulagdo, uma redugdo notavel da
vascularizagd | dor e reducéo do tamanho da ferida,
oe nas primeiras duas semanas.
epitelizacéo.
Al2 Gel de Aplicagédo por uma ou duas Acelera a Houve reducdo de 47,5% na éarea de
plasma rico vezes por semana de gel foi cicatrizacéo, 86,3% das feridas, em média de 2,2
em plaquetas | aplicado topicamente na feridae | aumento da | semanas com 2,8 tratamentos com gel
coberta com camada de contato taxa de de PRP e 90,5% das feridas obtiveram
nédo absorvente, seguida por cicatrizacdo reducdo de 63,6% em volume.
curativo de filme permeével ao | e diminuicéo
vapor de umidade e um curativo | do tempo de
absorvente secundario. cura.
Al3 Gel de Aplicacdo de 1ml de PRP Aumenta as A érea da ulcera antes do tratamento
plasma rico pulverizado na superficie ou expressdes era (22,92 + 32,15) cm?; a area da
em plaquetas injetado no trato sinusal das proteinas | Ulcera uma semana apds o tratamento
profundo em 18 aplicagdes. fator de era (18,84 + 25,85) cm” Em nove
crescimento casos, as Ulceras foram curadas ap6s
transformant | 12 semanas. A taxa de cicatrizagdo foi
e beta (TGF- de 69,2%.
B) e fator de
crescimento
epidérmico
(EGF).
Ald Gel de Aplicacdo duas vezes por Aumento da | A cadatrés em 40 pacientes (32,5%)




Plasma rico

em plaguetas

semana de gel de plaguetas em
intervalos de 3-4 dias, junto com

taxa de

cicatrizacdo

tratados com PRP houve cura completa
das feridas ap6s 12 semanas, com

curativo de camada de contato e | e diminuicdo | percentual de feridas completamente
curativo de espuma néo do tempo de cicatrizadas de 62,1% a 100%.
absorvente. cura.

Fonte: Elaborada pelos autores, 2023.

O processo de cicatrizacdo das pessoas com diabetes com Ulceras nos pés tratadas
com aplicagdes de plasma humano, foram avaliadas a partir da andlise de consultas
ambulatoriais sobre a presenca de infeccdo (Ahmed et all., 2016; He et al., 2020), niveis de
glicose no sangue para descartar controle glicémico inadequado (Xie et al., 2020), avaliacédo
da area da les@o: comprimento, largura e profundidade da ferida (Yuan et all., 2008; Li et al.,
2015; Leon et all., 2011; Shan et all., 2013; Ahmed et all., 2016; Volpe et all., 2017; Milek et
al., 2017; Hosseine et al., 2020; Alamdari et al., 2021), &rea média diaria de cicatrizacdo (He
et al., 2020), o volume do trato sinusal da ferida (Yuan et all., 2008), aspecto da lesdo antes
do tratamento por meio de registros fotograficos no inicio, durante e no final do tratamento
(Babaei et al., 2017; Suthar et al.,2017), enfraguecimento ou encapsulamento, caracteristicas
dos exsudatos da ferida (presencga, cor, quantidade e odor), necrose tecidos e tecido de

granulacdo documentados (Driver et al., 2006).

DISCUSSAO

Apos andlise dos estudos incluidos na revisdo identificou-se consonancia em relagéo
a eficécia e seguranca do uso do plasma sanguineo como fator de progresso na cicatrizacdo
de UPD. Além disso, este método coadjuvou a repitelizacdo, reducdo do tamanho e
superficie da ferida durante o periodo de acompanhamento.

No estudo em tela, houve utilizacdo exclusiva de plasma derivado de sangue
humano. Nao foram registrados eventos adversos com o uso desse método de tratamento e
todos os estudos expuseram implica¢des positivas no processo de reparagédo tecidual. Isso
se deve ao fato de que o plasma sanguineo € uma fonte natural de fatores de crescimento
envolvidos no processo de cicatrizagao de feridas (Miricescu et al., 2019).

Esses fatores de crescimento presente no plasma sdo substancias polipeptidicas que

regulam o crescimento, proliferacdo, diferenciagédo e metabolismo celular para diferentes




tipos de células. Assim, este produto terapéutico enddgeno estd sendo cada vez mais
utilizado na regeneracdo de tecidos corporais, devido ao seu potencial de estimular e
acelerar o processo de maturacdo e crescimento de elementos envolvidos na cicatrizacdo
(Carvalho et al., 2021; Moreno et al., 2022).

A forma de tratamento predominante foi a aplicacdo tdpica de gel de PRP. A forma de
gel predomina por sua aplicagdo indolor, e assim, é mais aceitavel pelos pacientes, o que
possibilita maltiplas aplicacdes até o reparo tecidual completo. Além disso, o plasma em gel
esta associado a menor risco de infeccdo em comparagdo ao metodo injetavel (Abegéo et al.,
2014).

Sua preferéncia também reverbera no fato de ser uma técnica simples, de baixo
custo, segura e minimamente invasiva, que mostrou resultados preliminares promissores em
ensaios clinicos com pessoas com UPD (Alamdari et al., 2021; Abreu et al., 2020).
Pesquisa realizada em hospital do Egito observou que o custo de tratamento completo com
gel de PRP com duracgdo de 20 semanas foi de 60 dolares por paciente (Elsaid et al., 2020).
No Brasil, os valores médios estimados para tratamento ambulatorial convencional de uma
Ulcera por diabetes estdo entre R$4.367,05 a R$ $4.735,98 (Fernandes et al., 2022).

Além de ter menor custo, pesquisas clinicas no Brasil e india sugerem que o gel de
PRP é um agente adjuvante promissor, que pode acelerar a cicatrizacdo de pessoas com
diabetes com Ulceras nos pés (Neri et al., 2021; Xie et al., 2020). Pesquisa em Portugal com
gel de PRP identificou repitelizacdo e resposta completa ao tratamento apds 16 aplicacdes
durante 8,5 semanas (Antunes et al., 2019).

Estudo realizado com 16 pacientes na Republica da Coreia sugere que a aplicacdo
topica de gel de PRP em ulceras de pessoas com DM acelera o processo de repitelizacdo e
reparo tecidual por meio da regulacdo positiva de proteinas mediadoras do ciclo celular,
além da Ciclina A e CDK4, compostos importantes na migragéo e proliferagéo celular (Kim
et al., 2012). Isso remete ao fato de que as células nas ulceras de dificil cicatrizacdo
mostram baixas taxas de proliferacéo celular e epitelizacdo tardia (Wilkinson & Hardman.,
2020). Contudo, com a aplicacdo de compostos ricos em plaquetas ocorre a proliferagdo e
migracdo acelerada de fibroblastos e compostos reguladores (Kim et al., 2012).

O tempo de cicatrizagdo das Ulceras tratadas com PRP variou de trés dias a oito
meses, conforme o nimero de aplicagdes. Pesquisa realizada na China aponta uma taxa de
93,2% de cicatrizagdo de UPD em trés meses de uso de PRP, com um tempo médio de

internacdo de 40,5 dias (Qin; Wang, 2019). Estudo realizado por pesquisadores do Uruguai



apontou uma taxa de 78% de reducdo do tamanho médio de UPD, ap6s 12 semanas de uso
de PRP (Orellano et al., 2021).

Pesquisadores brasileiros que buscaram identificar a evolucdo da cicatrizacdo de
Ulceras em pessoas com DM, observaram que a quantidade de tempo para o fechamento da
lesdo em tratamentos padrdo foi de 248 dias (Oliveira et al., 2019). Tais achados
evidenciam a eficacia da utilizacdo de PRP na cicatrizacdo de pessoas com diabetes com
Ulceras nos pés, uma vez que os resultados benéficos podem ser observados nas primeiras
semanas de tratamento. Dessa forma, a utilizacdo do PRP como produto cicatrizante
apresenta efeitos positivos no reparo de lesbes em pessoas com DM, promovendo reparo
tecidual em menor periodo de tempo.

Além da reducdo da area das UPD e aumento na taxa de cicatrizacdo, outro ponto
positivo da aplicacdo do PRP foi a reducdo do volume da ferida (Leon et al., 2011,
Frykberg et al., 2010; Sakata et al., 2012). Em feridas cavitérias de dificil cicatrizagdo, a
avaliacdo da é&rea, profundidade e volume preciso é uma parte essencial da avaliacdo
clinica, para que se possa acompanhar e monitorar o avanco da cicatrizacdo (Silva et al.,
2022).

Outro beneficio decorrente da utilizacdo de PRP em pessoas com UPD foi o
controle de infecgdes por agentes bacterianos. Estudo clinico na China identificou que em
duas semanas de uso de PRP a taxa de conversdo negativa de bactérias foi de 95,24%,
enguanto no grupo controle foi de 50% (Xie et al., 2020). Tal controle é fundamental, uma
vez que, elevada proliferacdo de bactérias pode retardar a cicatrizacdo da lesdo.

Dessa maneira, fazer uso do plasma humano na cicatrizacéo de feridas, em especial
em Ulceras nos pés, pode ser uma terapia adjuvante positiva, levando em consideracdo a
dimenséo da lesdo, forma de aplicacdo, preparacdo e tempo utilizado para as aplicacdes do
produto. Além disso, fazer o uso do plasma humano em pesquisas tem por vantagem o

baixo custo, ja que o plasma pode ser obtido com o sangue do proprio paciente.



Este estudo apresenta como limitacdo a restricdo de acesso completo a alguns
artigos sobre a referida tematica, mesmo apos tentativas de acesso pelo Portal de Periodicos
da CAPES e Comunidade Académica Federada da Universidade de Sé&o Paulo,
impossibilitando a leitura na integra, dado que foram cobrados custos para disponibilizacéo
do material na versdo completa. Apesar da limitacdo, este arcabouco de dados, torna-se de
extrema relevancia para futuras pesquisas cientificas, para que busquem aprimorar o estado

da arte sobre esta tematica.

CONCLUSAO

A utilizagdo do plasma humano, em especial o PRP em UPD apresentou-se como
uma alternativa eficaz como tratamento adjuvante, tendo como principais beneficios o
progresso taxa de cicatrizagdo, menor tempo para o reparo tecidual, melhora nas taxas de
granulacéo e repitelizacdo, reducéo da area e volume da leséo.

Em virtude da inovacdo tecnoldgica recorrente, novos trabalhos sdo esperados,
abordando protocolos bem definidos com novas técnicas de aplicagdo, modos de producgéo
e efetividade em outros tipos de lesbes, além de, determinar a forma de interacdo a nivel

molecular do material com as células do organismo.
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