
257

Uso do concentrado de plaquetas
em doença da superfície ocular

Use of platelet concentrate for ocular surface disease

Marina Soares Viegas Moura Rezende1, Caroline Antunes de Almeida Silva1, Victor Coronado Antunes1,
Luiz Eduardo Feliciano Ribeiro2, Nelson Tatsui3, Tadeu Cvintal4

RESUMO

Após uma injúria corneana, é fundamental a eliminação dos miofibroblastos a fim de
garantir sua transparência. Os miofibroblastos corneanos apresentam um receptor para
o fator ativador de plaquetas em sua superfície. O concentrado de plaquetas é uma das
mais ricas fontes de fatores de crescimento essenciais, causando redução do sangramento,
da inflamação, da escarificação, do tempo de cicatrização,  acelerando assim o fecha-
mento das úlceras.Relatamos um caso de úlcera trófica corneana não responsiva aos
tratamentos convencionais e que apresentou melhora clínica significativa com colírio
de concentrado de plaquetas autólogo.
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INTRODUÇÃO

A alteração neurotrófica da córnea consiste na
perda da função sensorial do ramo nasociliar
do nervo  trigêmeo com conseqüências tais

como: redução do lacrimejamento, risco aumentado de
defeitos epiteliais persistentes, taxa de mitose reduzida,
redução da permeabilidade e fragilidade das junções
celulares(1).

A substância P é um neuropeptídeo presente na
córnea e depletada com a denervação sensorial(2). As
neurotrofinas são uma família de polipeptídeos  estrutu-
ral e funcionalmente relacionados. São expressadas em
vários tecidos periféricos, controlando o desenvolvimen-
to, a manutenção, sobrevivência e plasticidade dos
neurônios periféricos. São responsáveis por diversos efei-
tos biológicos nos neurônios e em outras células. Foram
identificados cinco tipos distintos: NGF, BDNF, NT3,
NT4/5 e NT6(3).Animais com mutação específica para o
receptor de NGF desenvolvem úlceras e mutilações dos
pés, assim como opacificações corneanas(4).A concentra-
ção do NGF está diminuída em úlceras teciduais de pa-
cientes afetados pela diabetes mellitus, hanseníase e
paralisia nervosa(5).Experimentos têm mostrado que o
NGF é armazenado e produzido em córneas normais e
que após lesão epitelial, a aceleração da reepitelização
está associada com o aumento dos níveis de NGF(6).

Após uma injúria corneana é fundamental a eli-
minação dos miofibroblastos a fim de garantir a transpa-
rência necessária as suas funções. Os miofibroblastos
corneanos apresentam um receptor para o fator ativador
de plaquetas em sua superfície (como demonstrado em
coelhos), como também apresentam o fator de necrose
tumoral (TNF) em sua membrana. Estes fatores têm um
papel importante na apoptose, causando uma opacidade
corneana em conjunto com outras citoquinas(7).

O concentrado de plaquetas tem sido usado em
cirurgias ortopédicas e maxilo-faciais para osteogênese
antes do implante de próteses; e em oftalmologia, para
tamponar ampolas hiperfiltrantes em trabeculectomias
em olhos hipotônicos, associado à vitrectomia posterior
no tratamento de buraco macular. Um estudo demons-
trou 96% de sucesso em sua resolução, com uma acuidade
visual satisfatória. Na literatura, o uso em superfície ocu-
lar, para defeitos epiteliais, tem sido demonstrado até o
momento, principalmente em modelo animal(8-9).

Todavia, no encontro anual da Academia Ameri-
cana de Oftalmologia de 2006 foi apresentado um estu-
do com seis pacientes com doença neurotrófica de su-
perfície ocular tratados com curativo oclusivo com gel
de plaquetas num disco de colágeno e antibiótico e, após

melhora clínica parcial, com colírios diluídos a 25% com
concentrado de plaquetas e lubrificante de 6/6h com bons
resultados(10).

No presente estudo, relatamos um caso de úlcera
trófica corneana não responsiva aos tratamentos con-
vencionais e que apresentou melhora clínica significati-
va com colírio de concentrado de plaquetas autólogo.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo masculino, 56 anos, branco, pro-
cedente de Penápoles-SP, se apresentou com história de
cirurgia odontológica em junho de 2006, evoluindo com
parestesia hemifacial direita no pós-operatório. Desen-
volveu úlcera trófica no olho direito (OD) em agosto de
2006, sendo prescrito o uso de lente de contato terapêu-
tica e ciprofloxacino tópico em outro serviço. Em 03 de
janeiro de 2007, veio encaminhado com perfuração
corneana central (figura 1).

Foi submetido a transplante penetrante de córnea
em OD com tarsorrafia parcial temporal em 04 de ja-
neiro de 2007. Até o sétimo dia de pós-operatório foi
realizado curativo oclusivo diário e do sétimo ao déci-
mo segundo dia de pós-operatório foi mantido o seguin-
te regime terapêutico: Epitezan® 5x/dia, Moxifloxacina
5x/dia, Sulfato de Condroitina 3% 4x/dia, Predinisolona
1% 4x/dia e lubrificante tópico sem conservantes 6x/
dia; manteve córnea clara, com edema 1+, dobras 1+ e
desepitelização de 70% da superfície corneana. Do 12º
até o 21º dia de pós-operatório foi mantido o seguinte
regime: Cloranfenicol/Dexametasona 4x/dia, Epitezan®

5x/dia, Sulfato de Condroitina 3%, 4x/dia e lubrificante
tópico sem conservantes 6x/dia; não houve alteração do
quadro clínico (Figura 2).

No 23º pós-operatório foi iniciado colírio de con-
centrado de plaquetas autólogo 6x/dia associado à
Moxifloxacina 4x/dia após o paciente ter sido orientan-
do sobre a natureza investigativa da terapia e aprova-
ção do Comitê de Ética.

O método de obtenção do concentrado de
plaquetas foi desenvolvido a partir de trabalhos publi-
cados anteriormente(11-12), mas com modificações descri-
tas a seguir com o objetivo de aumentar a concentração
de plaquetas por milímetro cúbico e manter o nível de
vitaminas A e E no colírio final.

Para coleta de plaquetas, utilizamos o separador
celular automático Haemonetics MCS+ 9000 e o kit es-
pecífico para plaqueta aférese 995-E (Haemonetics
Corp.). Nesse sistema, por meio de uma punção venosa
em fossa antecubital, o sangue do próprio paciente foi
drenado para um dispositivo de separação. Um analisador
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Figura 1 : Perfuração cornean a p ós-úlcera t ró fica Figura 2: Defeito epitel ial pers istente pós-ceratop lastia penetrante

Figura 3:  Melhora clínica do defeito ep itelial  apó s 5 dias  de uso do
colírio de concentrado d e plaqu etas

Figura 4: Melhora clínica após 8 dias de uso do colírio de concentrado
de plaquetas

Figura 5: Melhora cl ínica após 17 dias de uso do colírio de concentrado
de plaquetas

Figura 6: Melhora clínica após 17 dias de uso do col írio de concentrado
de plaquetas
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de refração ótica separou a camada plaquetária e o san-
gue remanescente foi totalmente devolvido ao pacien-
te, determinando o fim de um ciclo. Citrato de Sódio foi
usado como anticoagulante na proporção de um para
cada 9 ml de sangue total processado. Em dois ciclos,
coletamos 72 ml de concentrado de plaquetas. Avalia-
mos os índices hematimétricos do paciente, antes e após
o procedimento, e do concentrado de plaquetas (Coulter
– ActDiff) (tabela 1).

A obtenção dos fatores de crescimento
plaquetário foi feita em sala classificada, o manuseio
do concentrado de plaquetas foi realizado dentro de
uma cabine de segurança biológica categoria II-Tipo
A. Foi acrescentado 2800 microlitros de cloreto de cál-
cio 10% ao concentrado de plaquetas e o produto final
foi mantido a +37 graus Celsius por aproximadamente
30 minutos. Posteriormente, a unidade foi submetida à
centrifugação (900g) e o soro sobrenadante, que con-
tém os fatores de crescimento plaquetário, foi transferi-
do para 04 tubos do tipo falcon de 50 ml (Becton-
Dickinson) e mantido a -80 graus Celsius (Revco). En-
viado amostra para pesquisa de bactérias, aeróbicas e
anaeróbias, e agentes fúngicos (Bact-Alert).

A liberação do soro com fatores de crescimen-
to plaquetário foi feita da seguinte forma: semanal-
mente, descongelamos 01 tubo falcon contendo apro-
ximadamente 10 ml de soro autólogo com fatores de
crescimento plaquetário e transferimos para frascos-
colírio, sendo o paciente orientado a manter o medi-
camento biológico em temperatura inferior a -10 graus
Celsius (freezer) e descongelá-lo naturalmente ime-
diatamente antes de cada uso.

 A melhora do quadro clínico pode ser verificada
na seqüência de imagens mostrando no quinto dia de
uso do concentrado de plaquetas área de
desepitelização de aproximadamente 3x2mm (figura
3). No oitavo dia de uso já apresentava epitelização
completa, mas com fragilidade epitelial ainda eviden-
te (figura 4). No 17º dia de uso, já sem a tarsorrafia,
apresentava epitelização total (figuras 5 e 6).

DISCUSSÃO

Um grande número de fatores de crescimento tem
sido encontrado no segmento ocular anterior: fator de
crescimento epitelial, fator transformador do crescimento
beta, fator de crescimento do ceratócito, do hepatócito,
de fibroblastos, e fator de crescimento derivado de
plaquetas, os quais regulam desde as mitoses celulares,
diferenciação e apoptose das células corneanas(13).

Estudos comparando elementos do plasma antes
e após aférese (“serum”), demonstraram que o primeiro
não oferece capacidade epiteliotrófica tão eficaz como
o segundo, o qual apresenta maior teor de fator de cres-
cimento epitelial, fator de crescimento derivado de
plaquetas, fator de crescimento tumoral tipo beta 1(14).

O concentrado de plaquetas possui fatores de cres-
cimento úteis na epitelização corneana.Após processar
este concentrado, o líquido sobrenadante possui muito
mais fatores de cescimento, os quais induzem migração,
estímulo e diferenciação de células epiteliais(12).

Neste caso, o paciente não tinha respondido aos
tratamentos convencionais para úlcera trófica, e opta-
mos por tentar o concentrado de plaquetas em virtude
dos benefícios acima citados com bom resultado clínico.
A técnica usada nesse caso, utilizando apenas o colírio
do concentrado de plaquetas, produzido conforme as téc-
nicas explicadas, a difere da relatada anteriormente(10),
em que foi utilizada em duas apresentações diferentes
(em gel e em colírio) e em concentrações diferentes. Em
virtude dessas diferenças e da própria natureza dos rela-
tos de casos possuírem poucos pacientes ainda não é
possível fazer uma comparação entre as duas técnicas.

O fator ativador de plaquetas (PAF) tem papel
mediador na inflamação e cicatrização corneana após
injúrias. Em coelhos ficou evidenciado que este fator ati-
va o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF),
induzindo também a angiogênese(15). Este é um lipídio
bioativo que estimulado pode induzir a expressão de
genes envolvidos no remodelamento da matriz
extracelular como as metaloproteinases, o fator ativador

Hb (g/dl) / Ht (%) Leucócito/mm3 Plaquetas/mm3

Hemograma pós-punção 13,8/ 41,0 5800 185.000
Hemograma após separação da camada plaquetária 13,7 / 41,0 5500 170.000
Hemograma após preparação do concentrado de plaquetas indetectável Indetectável 1.250.000
Cultura (Soro) Não foram identificados agentes bacterianos ou fúngicos

Tabela 1

Índices Hematimétricos
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do plasminogênio uroquinase e inibidores de
metaloproteinases. Ao mesmo tempo podem proteger,
ao lado de outros fatores de crescimento, os ceratócitos
da apoptose(16). A heparina então pode ser usada para
reduzir as opacidades corneanas(17).

O concentrado de plaquetas é uma das mais ricas
fontes de fatores de crescimento essenciais, causando
redução do sangramento, da inflamação, da escarificação,
do tempo de cicatrização, assim acelerando o fechamen-
to das úlceras.

São necessários estudos prospectivos comparan-
do esse método às demais formas terapêuticas para con-
firmar os benefícios observados até agora.

ABSTRACT

In order to assure corneal transparency after injury the
effective removal of myofibroblasts is fundamental. The
corneal myofibroblasts display platelet activator factor
receptor on its surface. The platelet concentrate is one of
the richest sources of essential growth factors, reducing
bleeding, inflammation, scaring time, thus speeding up
the closing of the ulcers. We report a case which provides
evidence of clinical improvement with concentrate platelet
eyedrops on a non responsive trophic corneal disease.

Keywords: Blood platelets; Blood preservation ;
Keratoplasty, penetrating;   Eye diseases;    Case report
[Publication type]
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