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plaquetas no tratamento da alopecia androgenética. 2022. 56 paginas.
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RESUMO

Alopecia é uma condicdo de etiologia multipla que tem como caracteristica a
diminuicdo da quantidade de cabelo/pelo devido a alteragdes na estrutura do
foliculo capilar e manutencao do ciclo celular de crescimento do cabelo. Afeta
homens e mulheres, com prevaléncia entre homens, principalmente, devido a
fatores androgénicos, como no caso da Alopecia Androgenética (AAG). O cabelo
€ um elemento estético e por isso € importante a definicdo de um tratamento
eficaz contra a queda de cabelo. Os tratamentos convencionais sdo baseados
no uso de Minoxidil, Finasterida e realizagdo de implante capilar. Contudo, tais
tratamentos apresentam baixa satisfacdo e adesao devido a caracteristicas do
tratamento, custo e efeitos adversos. Por conta disso, novos tratamentos
surgiram como alternativa aos métodos convencionais, tais como
microagulhamento, laserterapia e plasma rico em plaguetas (PRP). O PRP é um
concentrado autdlogo de plaquetas, apresenta baixo custo e risco de rejeicao, e
pacientes com AAG se beneficiam dos fatores de crescimento e citocinas
presentes nos granulos alfa das plaquetas. Entretanto seu protocolo de obtencao
e aplicacdo ainda carece de padronizagcao. Portanto, o objetivo desse trabalho
foi realizar uma revisdo da literatura a respeito dos diferentes protocolos de
centrifugacéo adotados, métodos de ativacéo plaquetaria e de aplicacdo do PRP
utilizados no tratamento da alopecia androgenética. A reviséo foi realizada apés
definicdo do tema e dos descritores, com busca de artigos publicados entre 2018
e 2022 nas plataformas PubMed, SciELO e Science Direct, resultando em 19
artigos. ApOs analise, foi possivel evidenciar que a respeito do protocolo de
centrifugacdo do PRP, 8 artigos optaram pela dupla centrifugacdo e 9 pela
centrifugagéo Unica. Sobre a ativacdo do PRP, 13 estudos utilizaram PRP néo-
ativado, possivelmente devido a liberacdo continua e controlada de fatores de
crescimento. Importante ressaltar que um dos artigos avaliou a eficacia tanto do
PRP ativado como do nédo-ativado, e a resposta terapéutica do ndo-ativado foi
superior. No tocante ao protocolo de aplicacdo do PRP, 14 artigos aplicaram o
PRP pelo método ponto a ponto, possivelmente por ser a forma mais comum de
aplicacdo conhecida, entretanto o microagulhamento apresentou resultados
mais consistentes e superiores em comparacdo aos demais métodos de
aplicacgéo, provavelmente por proporcionar distribuigdo similar do PRP por todo
0 couro cabeludo e ser menos dolorosa. A respeito do uso associado ou nao do
PRP com outros compostos, em 13 estudos a monoterapia de PRP foi superior
no tratamento da AAG, tanto em homem quanto em mulheres. Em conclusé&o, o
PRP se mostra uma alternativa eficaz no tratamento da alopecia androgenética,
entretanto ainda € necessaria a padronizacdo do protocolo de obtencédo e
aplicacdo do PRP para que os resultados terapéuticos obtidos sejam mais
uniformes.

Palavras-chave: Concentrado autdlogo de plaquetas. Queda de cabelo. Fatores
de crescimento. Centrifugacédo. Crescimento capilar.



FREITAS, Mariana Costa Egas Muniz Barreto de. Use of platelet-rich plasma in
the treatment of androgenetic alopecia. 2022. 56 pages. Final paper
(Graduation in Biomedicine) — Federal University of Pernambuco, Recife, 2022.

ABSTRACT

Alopecia is a condition of multiple etiology that is characterized by a decrease in
the amount of hair due to changes in the structure of the hair follicle and
maintenance of the hair growth cell cycle. It affects both men and women, with
prevalence among men, mainly due to androgenic factors, as in the case of
Androgenetic Alopecia (AGA). Hair is an aesthetic element and therefore it is
important to define an effective treatment against hair loss. Conventional
treatments are based on the use of Minoxidil, Finasteride and hair implantation.
However, such treatments have low satisfaction and adherence due to treatment
characteristics, cost and adverse effects. Because of this, new treatments have
emerged as an alternative to conventional methods, such as microneedling, laser
therapy and platelet-rich plasma (PRP). PRP is an autologous platelet
concentrate, has a low cost and risk of rejection, and patients with AGA benefit
from the growth factors and cytokines present in the alpha granules of platelets.
However, its protocol for obtaining and applying it still lacks standardization.
Therefore, the objective of this work was to carry out a literature review regarding
the different centrifugation protocols adopted, methods of platelet activation and
PRP application used in the treatment of androgenetic alopecia. The review was
carried out after defining the theme and descriptors, with a search for articles
published between 2018 and 2022 on PubMed, SciELO and Science Direct
platforms, resulting in 19 articles. After analysis, it was possible to show that
regarding the PRP centrifugation protocol, 8 articles opted for double
centrifugation and 9 for single centrifugation. About PRP activation, 13 studies
used non-activated PRP, possibly due to the continuous and controlled release
of growth factors. It is important to emphasize that one of the articles evaluated
the effectiveness of both activated and non-activated PRP, and the therapeutic
response of non-activated PRP was superior. With regard to the PRP application
protocol, 14 articles applied PRP using the point-to-point method, possibly
because it is the most common form of known application, however
microneedling showed more consistent and superior results compared to other
application methods, probably due to provide similar distribution of PRP
throughout the scalp and be less painful. Regarding the associated use or not of
PRP with other compounds, in 13 studies PRP monotherapy was superior in the
treatment of AAG, both in men and women. In conclusion, PRP proves to be an
effective alternative in the treatment of androgenetic alopecia, however it is still
necessary to standardize the protocol for obtaining and applying PRP so that the
therapeutic results obtained are more uniform.

Keywords: Autologous platelet concentrate. Loss of hair. Growth factors.
Centrifugation. Hair growth.
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1. INTRODUCAO

Alopecia, também conhecida como queda de cabelo ou calvicie, € uma
condicdo de etiologia multipla que tem como caracteristica a diminuicdo da
guantidade de cabelo/pelo devido a alteracdes na estrutura do foliculo capilar e
manutencao do ciclo celular de crescimento do cabelo. Afeta mundialmente
homens e mulheres, com prevaléncia entre homens, principalmente, devido a
fatores androgénicos. Entretanto, as mulheres apresentam pluralidade de
causas hormonais, genéticas e ambientais, como dietas drasticas,
medicamentos e distarbios da tireoide que podem atuar como promotores da
alopecia (LOUZADA, 2020; ROSATI et al., 2019).

Um tratamento eficaz € de extrema importancia para os individuos
acometidos por tal condicdo, uma vez que o cabelo tem grande influéncia na
autoestima e bem-estar do individuo. Os tratamentos convencionais mais
utilizados atualmente sao: transplante capilar, administracéo oral de Finasterida,
aplicacao topica de Minoxidil, dando destaque aos dois ultimos que, apesar de
demonstrarem resultados, tém como pontos negativos o longo curso de
tratamento e frequéncia de aplicacdo, efeitos adversos como hipertricose,
disfungcéo sexual, transtornos de humor, doencgas congénitas e risco de cancer
de prostata e mama. Entretanto, vale ressaltar que eles, em sua maioria, ndo
estimulam crescimento capilar na area afetada, somente interrompem a queda
de cabelo em novas regifes por isso a necessidade de tratamentos que além de
interromper a queda, estimulem crescimento capilar (BUTT et al., 2020; GKINI
et al., 2014; TALEI; SHAULY; GOULD, 2021).

Nos ultimos anos, tratamentos alternativos para a queda de cabelo foram
desenvolvidos como o microagulhamento, o uso topico do xampu de
cetoconazol, a carboxiterapia, aplicacao de laser e do Plasma Rico em Plaquetas
(PRP), este ultimo, gracas as diversas facilidades e beneficios, € uma alternativa
de tratamento para aqueles impossibilitados de realizar outros procedimentos
devido a sua facil obtencdo, por ser um procedimento minimamente invasivo,
apresentar bom custo-beneficio e poucas reacdes adversas por se tratar de um
concentrado de sangue autélogo. O PRP apresenta eficacia elevada seja em uso
individual ou em combinagao com outros tratamentos (ALVES; GRIMALT, 2018;
BUTT et al., 2020; LOUZADA, 2020; OZCAN et al., 2022).



O PRP é uma fracdo do plasma com concentragdo suprafisioldgica de
plaguetas e fatores de crescimento, que promovem cicatrizacdo mais rapida e
melhor qualidade tecidual, obtido apds a centrifugacdo diferencial do sangue
total com adicao de anticoagulante (QU et al., 2021; SIAH et al., 2020).

Em relacdo a alopecia, quando o PRP é aplicado, as plaquetas
presentes sédo ativadas e liberam granulos alfa, fatores de crescimento que
atuam no crescimento e manutencdo do foliculo piloso como fator de
crescimento endotelial (VEGF), Fator de crescimento de queratindcito (KGF),
fator de crescimento epidérmico (EGF), fator de crescimento derivado de
plaguetas (PDGF) e fator de transformacdo de crescimento beta (TGF-beta).
Tais fatores estdo associados com vascularizacdo, crescimento epidermal,
mitose de células-tronco, desenvolvimento da estrutura folicular e regulacéo da
angiogénese e quimiotaxia endotelial (RAGAB et al., 2020; RAY; SHARMA,
2021; RODRIGUES et al., 2019; SCHIAVONE et al, 2014; TALEI; SHAULY;
GOULD, 2021).

Ainda que aparentemente eficiente, a técnica do PRP apresenta alguns
pontos desfavoraveis como a falta de padronizacdo na metodologia de sua
obtencéo e no protocolo de aplicacdo no couro cabeludo para que a alopecia
naquela regido seja revertida (BUTT et al., 2020; RAGAB et al., 2020; RAY;
SHARMA, 2021).

Desta forma, com o intuito de reunir mais informagdes acerca do tema,
este trabalho tem como objetivo central realizar uma revisao da literatura sobre
as metodologias de obtencdo do PRP e sua aplicacdo no tratamento da alopecia

androgenética.



2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 ASPECTOS GERAIS SOBRE CABELO

O cabelo além das funcbes protetora e sensorial também € um elemento
estético de grande peso na autoestima e definicdo da identidade do individuo,
por isso entender sua fisiologia e como esta pode ser perturbada € essencial.

O fio de cabelo tem sua origem numa estrutura chamada foliculo piloso
(FP), formado através da invaginagcdo da epiderme com extensao para a derme.
E composto pelas i) glandulas sebacea e sudoripara; ii) infundibulo; iii) musculo
eretor do pelo, responsavel pela integridade folicular; iv) bulge, regido rica em
células germinativas do foliculo capilar e bulbo, componente crucial da fracéo
ciclica do FP (Figura 1). No bulbo esta a papila dérmica, estrutura vascularizada
e rica em fibroblastos, reguladora da divisdo das células da matriz, os
queratinécitos e melandcitos, dando origem a haste capilar, cujo fluxo de
crescimento é de baixo para cima, ou seja, no sentido da derme para epiderme
(GARG; MANCHANDA, 2017; CARVALHO, 2021; FERREIRA, 2019; LOUZADA,
2020).

Figura 1: Componentes e regides do foliculo piloso.

Epiderme
:I Infundibulo

] Istmao

Musculo pilo eretor

Haste capila

Matriz

. Bulb
Papila dérmica Hine

Fonte: adaptado de ANZAI et al. (2020).
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A haste capilar é composta por 3 camadas, da regido externa para
interna: cuticula, cortex e medula. A cuticula protege o cértex que por sua vez
estrutura o fio de cabelo formado pelas células presentes na medula, com funcao
mecanica devido a presenca da queratina. (Figura 2) (PEREIRA, 2018;
OLIVEIRA, 2018).

Figura 2. Camadas da haste capilar.

Cuticula

Medula

Cortex

Fonte: retirado de MULINARI-BRENNER; HEPP (2012).

Existem trés tipos de cabelo (SINCLAIR; BANFIELD; DAWBER, 1999),
eles séo:

e Lanugo: formado no uUtero como protecdo ao feto até o sétimo més,
caracterizado pela auséncia de medula e consequentemente,
pigmentacao.

e Velus: cabelo com comprimento inferior a 2 cm que recobre a extenséo
do corpo, sem pigmentacao.

e Terminal: cabelo pigmentado encontrando no couro cabeludo,
sobrancelhas, cilios, axilas, peito e pelve.

O crescimento capilar € ciclico, apresentando periodos de crescimento,
involug&o, repouso e por fim, queda. E controlado pelo préprio foliculo piloso,
enzimas, citocinas, neurotransmissores e hormdnios, como 0s androgénios. Os
principais fatores de crescimento envolvidos nesse processo sao o Fator de
crescimento endotelial vascular (VEGF), Fator de crescimento epidermal (EGF),

Fator de crescimento transformador beta (TGF-B), Fator de crescimento tipo
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insulina 1 (IGF-1) cujas funcdes estdo na Tabela 1 (TALEI; SHAULY; GOULD,

2021).

Tabela 1. Fatores de crescimento atuantes no ciclo capilar.

Fator de crescimento Funcbes

Proliferacdo da bainha externa durante a fase anagena.
EGF Estimulacdo da mitose de fibroblastos, queratinécitos e

células endoteliais

Proliferacdo dos queratinécitos.

Modulagéo da apoptose.

IGF-1 ]
Prolongamento da fase anagena.
Retarda o inicio da fase catagena.

uimiotaxia e angiogénese.

TGF-B ° © ongos o
Mitose dos fibroblastos na papila dérmica.
Angiogénese

VEGF 919

Permeabilidade e proliferacédo das células.

Fonte: adaptado de EPPLEY (2004), LEVORATO et al. (2019) e TALEI, SHAULY; GOULD

(2021).

As fases de crescimento capilar séo (ABRAHAM et al., 2009; ANZAI et

al.,, 2019; FERREIRA, 2019; LOUZADA, 2020; CARVALHO, 2021; SINCLAIR;
BANFIELD; DAWBER, 1999):

Anagena ou de crescimento € onde as células da matriz se proliferam
formando a haste de cabelo, sua duracao varia de acordo com o local,
idade, sexo e tipo de cabelo, no couro cabeludo dura de 2 a 6 anos, e esta
relacionada ao comprimento do fio.

Catdgena é a fase de involucdo onde o alongamento da haste é
interrompido devido a apoptose da porc¢éo inferior do foliculo piloso,
interrupgéo da diferenciacdo dos queratindcitos e encolhimento da papila
dérmica, tornando o foliculo mais superficial. As células da matriz agora
se tornam as ceélulas corticais, ultimo estagio antes das células
diferenciadas da haste capilar. Os melandcitos também cessam producéo
de melanina evidenciando uma haste capilar com a extremidade proximal

despigmentada. Essa fase dura cerca de 2 semanas.
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e Telbgena caracterizada pelo repouso e manutengcéo, uma vez que nao ha
atividade proliferativa ao longo de 3-4 meses, com o caracteristico fio com
ponta despigmentada no foliculo. Novos indicios mostram que a fase
telogénica na realidade, é uma etapa de controle do atual ciclo e
preparacao para o novo, uma vez que o cabelo se desprende na chamada
fase exdgena e assim, cede espaco para o desenvolvimento de um novo
fio (Figura 3).

Figura 3. Fases do crescimento capilar. A proliferacdo das células da matriz da inicio
a fase andgena, em seguida ocorre apoptose de parte do foliculo piloso e a papila
dérmica inicia seu desprendimento (fase catagena), quando se desprende totalmente

(fase telégena) o fio esté pronto para cair (fase exdgena) e ceder espago para um

novo fio.
_Anagena )
Fase de crescimento ativo Epiderme
Derme
Bulge
Aporte sanguineg Bulbo
Telogena ) Catagena )
Fase de involugdo Epiderme Fase de regress3o Epiderme
. - . Derme . Derme
Foliculo piloso se desprende oliculo inicia
BD da PD e entra na fase exdgena Aporte sanguines BP  desprendimento da FD

Fonte: adaptado de ANZAI et al. (2019).

Alteracdes nos elementos do ciclo de crescimento capilar, como fluxo
sanguineo, sinalizacdo e migracao celular podem acarretar envelhecimento,
despigmentacéo ou queda do cabelo. A particularidade do ciclo biolégico capilar
€ evidenciada ao observar que determinadas moléculas estimulantes do
crescimento em certas areas do corpo atuam como supressores do crescimento
em outras, a exemplo dos horménios androgénicos que estimulam crescimento
da barba, mas no couro cabeludo exercem efeito contrario. E possivel que esta

disparidade esteja relacionada a variacdes na sensibilidade aos androgénios
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nesses locais, ditado pela genética do individuo. Vale destacar que o
comprimento maximo do cabelo € determinado geneticamente e depende da
duracdo da fase anagena e taxa de crescimento (SINCLAIR; BANFIELD,
DAWBER, 1999).

2.2 ALOPECIA

Alopecia é uma condi¢cdo caracterizada pela queda parcial ou total de
cabelo por perturbagbes na saude do couro cabeludo, seja no ciclo de
crescimento ou na estrutura do foliculo piloso, uma série de fatores pode
favorecer a queda de cabelo, como alteracbes hormonais, fatores ambientais
como dieta, estresse, traumas e penteados, predisposicdo genética, doencas
autoimunes e infec¢des (OLIVEIRA, 2018; SANTIAGO, 2021).

Ainda que haja diversas condi¢cfes que possam desencadear a queda
de cabelo, foi possivel, morfologicamente, classificar a alopecia em dois tipos
principais: a cicatricial e a ndo-cicatricial (OLIVEIRA, 2018; LOUZADA, 2020;
SANTIAGO, 2021).

Na cicatricial ocorre a substituicdo do tecido epitelial por fibroso e a
extincdo da capacidade regenerativa do foliculo piloso que impede a formacéo
de novos foliculos e consequentemente ndo ha mais crescimento capilar. I1sso
pode ser devido a altera¢des no foliculo piloso ou fatores externos agredindo o
couro cabeludo. Ja na néo-cicatricial as perturbacbes na regido do couro
cabeludo ndo sado definitivas, ndo ocorrendo destruicdo total dos foliculos
pilosos. S&o exemplos de alopecia ndo-cicatricial: areata, difusa, por tracéo e
androgenética (OLIVEIRA, 2018; LOUZADA, 2020; SANTIAGO, 2021).

2.2.1 Alopecia Frontal Fibrosante

A Alopecia Frontal Fibrosante (AFF) é uma alopecia cicatricial linfocitica
primaria mais comum em mulheres pds-menopausa, atinge a porcao
frontotemporal do couro cabeludo, com evolugdo progressiva de 1 a 10 anos. E
considerada uma variante do liqguen plano pilar por serem semelhantes
histologicamente, com infiltrado linfocitico e fibrose (MULINARI-BRENNER et
al.,2007; HARRIES; PAUS, 2010; ANZAI et al., 2019).
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A patogénese ainda ndo foi elucidada por completo, além do
envolvimento hormonal e imunologico. O que se tem conhecimento até o
momento é que ocorre uma destruicdo definitiva das células germinativas do
foliculo capilar em razéo da perturbacdo do bulge (Figura 4) e glandula sebacea
pelo processo inflamatério levando a perda, visivel clinicamente, dos 0stios
capilares (Figura 5). Histologicamente, observa-se um infiltrado inflamatério na
regido perifolicular do infundibulo (Figura 6) e a substituicdo do foliculo piloso por
tecido fibroso, nas fases finais da doenca (MULINARI-BRENNER et al.,2007,
HARRIES, PAUS, 2010; ANZAI et al., 2019).

Figura 4. Alopecia cicatricial, caracterizada por infiltrado inflamatério dirigido ao
bulge.
ALOPECIA CICAJRICIAL

A, "] Infundibulo
A Jin
M f\\f/\ ] Istmo
Bulge

Infiltrado inflamatorio
+ linfocitos

] Bulbo

Fonte: adaptado de ANZAI et al. (2019).

Figura 5. Fotografias de mulheres apresentando diversos graus de severidade de
AFF. (A) pré-menopausa; (B-D) pdés-menopausa.

Fonte: retirado de VANO-GALVAN et al. (2014).
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Até o presente momento ndo foi estabelecido o alvo do infiltrado
inflamatorio, seja ele as células germinativas do bulge ou as células epiteliais
onde estas se localizam. Ainda assim, o ataque é capaz de desestabilizar as
células germinativas a ponto eliminar a capacidade regenerativa do foliculo
piloso (MULINARI-BRENNER et al.,2007; HARRIES, PAUS, 2010; ANZAI et al.,
2019).

Figura 6. Corte histol6gico do couro cabeludo de paciente diagnosticado com AFF,
evidenciando infundibulo dilatado por infiltrado inflamatério.

Fonte adaptado de MULINARI BRENNER et al. (2007)

A prevaléncia da AFF em mulheres em pré ou pds-menopausa, fase
onde ocorre reducdo dos hormonios sexuais, pode ser explicada pelo papel dos
estrogénios na regulacao do ciclo capilar, uma vez que reduzem o crescimento
da haste capilar e favorecem a apoptose das células corticais (transicao
catagena-telogena) através da up-regulation do TGF-beta 2,com subsequente
manutencao da telégena e blogueio da anadgena a partir da expresséo do gene
BMP4 (que codifica a Proteina Morfogenética Ossea-4) (HARRIES; PAUS, 2010;
HU et al., 2012; RACZ et al., 2013; VANO-GALVAN et al., 2014).

Os tratamentos para AFF tém como objetivo mitigar a inflamacéao e
progressdo da doenca e consequentemente a cicatrizagdo da regido, nenhum
deles consegue estimular o crescimento capilar onde ocorreu a fibrose. Os
inibidores da enzima 5-alfa redutase, como a Finasterida, tiveram eficicia
reforcando a atuacdo do elemento hormonal na AFF (SECCHIN, 2019;
PAICHITROJJANA; PAICHITROJJANA, 2022).
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2.2.2 Alopecia Areata

A Alopecia Areata (AA), tipo de alopecia nao cicatricial, imunomediada,
onde a sintese capilar é interrompida e a queda parcial ou total dos cabelos
ocorre em areas circulares. E instaurada a partir de uma reacéo ao antigeno do
bulbo capilar acarretando em um infiltrado linfocitario intrafolicular que entéo é
inundada por citocinas e tem a multiplicacdo das células do FP interrompida
(Figura 7) (MULINARI-BRENNER; HEPP, 2012; NAGARATNA et al., 2018;
ANZAI et al., 2019; SANTIAGO, 2021).

Figura 7. Alopecia areata caracterizada por ataque linfocitario ao bulbo capilar.

ALOPECIA AREA

Er_:l'lderme

Jinfundibulo
] Istmo

Derme

Linfécitos T
CDa+

Linfdcitos TCDS+ ] Bulbo

Fonte: adaptado de ANZAI et al. (2019).

A haste pouco queratinizada, a medida que se aproxima da superficie,
guebra-se dando origem aos fios em pontos de exclamacao caracteristicos da
AA, em seguida entra, precocemente, na fase catagena e cai. Esse fenbmeno
pode atingir qualquer regido do corpo com cabelo, porém é mais frequente na
cabeca. O infiltrado linfocitario afeta a unidade folicular como um todo, todos os
fios presentes ali simultaneamente, gerando uma regido circular calva com fios
em ponto de exclamagao (Figura 8) (MULINARI-BRENNER; HEPP, 2012;
NAGARATNA et al., 2018; ANZAI et al., 2019; SANTIAGO, 2021).
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Figura 8. Caracterizacao clinica da Alopecia Areata. (A) Regido do vértex afetada
em paciente com AA. (B) Fios em ponto de exclamacao (seta vermelha) em

decorréncia do seu enfraquecimento.

Fonte: imagem (A) retirada de RAGAB et al. (2020); imagem (B) retirada de GORDON,;
TOSTI (2011).

Sua etiologia nao é clara, mas acredita-se que ha o elemento genético
em conjunto com os elementos imunoldgico e ambiental, uma vez que pacientes
com manifestacbes clinicas tém histérico familiar, apresentam quadro
inflamatorio localmente ou estéo sujeitos a estresse emocional. Esta relacionada
a diversas doencas autoimunes como diabetes, anemia perniciosa e vitiligo.
Diversos genes foram associados com AA, como os de ativacdo das células T
reguladoras e genes HLA (antigeno leucocitario humano). Polimorfismos no
gene ULBP1, codificador da proteina ligante do grupo 2 da natural killer (NKG2D)
foram relacionados a AA, possivelmente através de feedback positivo com
Interleucina 15 (IL-15) através de sinalizagdo via JAK-STAT, muito associada a
doencas autoimunes (ALVES; GRIMALT, 2020; ASKIN et al., 2021).

E indispensavel compreender a patogenia da AA para poder encontrar
os melhores caminhos de tratamento, que até o presente ndo séo curativos ou
preventivos. Sabendo que o componente imunolégico tem grande valor no
desenvolvimento e agravo da condicéo, recentemente o uso de medicamentos
inibidores da JAK, como o tofacitinibe, ruxolitinibe e baricitinibe, veio & tona como
uma possibilidade favoravel, estudos indicam uma melhora significativa no

quadro da AA a partir do sexto més de tratamento. Outro elemento imunolégico
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importante na patogénese € o contexto inflamatorio instalado na regido que pode
ser mitigado com uso de PRP (RAGAB et al.,2020; ASKIN et al., 2021).

2.2.3 Alopecia Androgenética

A Alopecia Androgenética (AAG) é a forma mais comum de calvicie cuja
etiologia estd implicita no nome, predisposicdo genética e hormonios
androgénicos circulantes. Por definicdo, € uma condic&o cronica de perda parcial
ou total, onde ha perda do comprimento e principalmente do didametro do fio, pela
miniaturizacdo dos foliculos pilosos, transformando fios terminais em velos
(Figura 9). Os androgénios predominam nos homens, porém a suscetibilidade
feminina a AAG nao é desprezada, mesmo que a influéncia dos androgénios
seja vaga. Devido ao papel dos hormonios na patogénese da doenca seus
primeiros sinais ocorrem em individuos predispostos, ap0s a puberdade, e a
prevaléncia aumenta conforme a idade (GKINI et al., 2014; OLIVEIRA, 2018;
FERREIRA, 2019).

Figura 9. Variagdo no didmetro dos fios, alguns miniaturizados devido & agéo da
diidrotestosterona (DHT).

Fonte: retirado de GORDON; TOSTI (2011).

O excesso de androgénios circulantes e predisposicao genética séo o
cerne da etiologia da doencga. A testosterona ao atingir o couro cabeludo é
convertida pela 5 alfa-redutase, enzima presente no couro cabeludo e na papila
dérmica, em sua forma mais ativa, a diidrotestosterona (DHT) que se liga ao
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receptor androgénico (RA) e estimula a expressdo de genes androgénios-
sensiveis. A relagcdo da DHT com o ciclo biologico capilar € que a DHT esta
associada ao aumento dos niveis de citocinas indutoras de apoptose,
favorecendo a fase catdgena e também a baixos niveis de fatores de
crescimento, um dos elementos chaves no estimulo do crescimento na fase
anagena (OLIVEIRA, 2018; FERREIRA, 2019).

O gene RA, localizado no cromossomo X determina sensibilidade dos
receptores de androgénios, presentes nas células, & DHT, entretanto somente
mutacdo no gene RA nao influencia no desenvolvimento da AAG, sendo
fundamental o envolvimento de outros genes (OLIVEIRA, 2018; FERREIRA,
2019).

A patogénese da AAG ¢ a seguinte: a fase andgena tem menor duracao
e em contrapartida, a telégena aumenta, o que resulta em hastes capilares com
menor comprimento que ndo conseguem atingir a superficie, logo ha menos fios
aparentes no couro cabeludo. Esse ocorre devido a quebra do fio telogénico
antes do inicio de uma nova fase anagena. Outro processo caracteristico da AAG
€ a miniaturizacéo dos foliculos pilosos que apresentam receptores para DHT, a
qual interfere no tamanho da papila dérmica e no quantitativo de células
disponiveis, consequentemente levando ao afinamento da haste capilar (Figura
10) (REBELO, 2015; GARG; MANCHANDA, 2017).

Figura 10. Processo de miniaturiza¢éo do foliculo pela agédo da DHT na papila
dérmica.
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na papila dérmica

Fonte: adaptado de PEREIRA; SINCLAIR (2014).
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O musculo pilo eretor se torna fator decisivo na patogénese, ja que as
hastes capilares mais proximas do musculo pilo eretor sdo mais resistentes a
miniaturizacao (Figura 11) (REBELO, 2015; GARG; MANCHANDA, 2017).

Figura 11. Papel do musculo pilo-eretor na progresséo da AAG. Unidades
foliculares saudaveis apresentam os fios capilares envolvidos pelo MPE, entretanto
com a evolugéo da AAG, os fios mais distantes do MPE sofrem miniaturizacgéo,

resultando em fios do tipo velo, curtos e despigmentados.

Fonte: adaptado de PEREIRA; SINCLAIR (2014).

Estudos apontam que a DHT pode ser a responsavel pela AAG, visto
que individuos com deficiéncia de 5-alfa-redutase e baixos niveis de DHT ndo
manifestaram sinais de AAG. A testosterona € responsavel pelo aumento da
papila dérmica e foliculo piloso. Entretanto, ha casos onde 0s niveis de
horménios androgénios circulantes estdo dentro da normalidade e ainda assim
h& manifestacfes clinicas da AAG, revelando a influéncia genética na patologia.
O padrédo de expressdao do RA no couro cabeludo difere entre homens e
mulheres, o que explica as diferentes regides afetadas, sendo nos homens a
parietal e frontal (Figura 12), e nas mulheres a regidao central (Figura 13)
(OLIVEIRA, 2018; FERREIRA, 2019; LOUZADA, 2020).
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Figura 12. Escala Hamilton—Norwood, graduada em 7 estagios (A-G) em homens. Visao

anterior e posterior da queda de cabelo masculina.

Fonte: retirado de ROSSI et al. (2022).

Figura 13. Escala Sinclair, graduada em 5 estagios em mulheres.

Fonte: retirado de PEREIRA; SINCLAIR (2014).

2.3 TRATAMENTO

As terapias convencionais atuais com eficdcia comprovada tém como
objetivo evitar a progressao da queda de cabelo, n&o interferindo na regeneracéo
da area previamente afetada, como o minoxidil e a finasterida. Apresentam
baixas taxas de satisfacdo e adesdo, seja pelo custo, necessidade de uso
continuo, diversas aplicacfes diarias e efeitos adversos sejam eles locais ou
sistémicos, como hiperalgesia, disfuncdes sexuais, teratogenicidade, cancer de
mama e prostata. Por isso ha a demanda por novos tratamentos terapéuticos
alternativos mais eficazes e definitivos, que alcancem os diferentes perfis de
pacientes (RODRIGUES et al., 2018; LOUZADA, 2020; TALEIl; SHAULY;
GOULD, 2021).
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Os principais tratamentos sao:

Transplante capilar: processo invasivo baseado na transferéncia de fios
de regibes onde n&o ocorre calvicie para a area afetada, muito
dispendioso por necessitar de méo de obra especializada. A técnica mais
conhecida é o Transplante de Unidade Folicular (TUF), onde enxertos da
regido doadora sao retirados e posicionados sobre a regido receptora,
podendo gerar dorméncia na regido doadora. Outra técnica menos
utilizada € a Extracdo de Unidade Folicular (EUF) na qual as unidades
foliculares sdo removidas individualmente da regido doadora e postos
sobre a receptora, rendendo cicatrizes menores, porém a possibilidade de
que as unidades foliculares ndo se habituem é alta (REBELO, 2015;
LOUZADA, 2020).

Administracdo de Minoxidil: aplicado topicamente, € vasodilatador e
causador de hipertricose. Promove melhor vascularizagdo ao redor do
foliculo piloso, prolonga a fase anagena, aumentando o comprimento e
diametro do cabelo. E necessario uso continuo para atingir concentracdes
terapéuticas. Importante mencionar que o minoxidil assim como outros
tratamentos, ndo interrompe o desenvolvimento da doenca por iSso
guando sua administracdo € cessada, 0 progresso € perdido, pois 0s
elementos da patogénese ainda estdo presentes e ativos (REBELO,
2015; LOUZADA, 2020).

Administracdo de Finasterida: € um inibidor da 5-alfa-redutase tipo Il, evita
gue a testosterona seja convertida em DHT e por consequéncia promove
fase anadgena maior e consequentemente influenciando o comprimento e
didametro do cabelo. A queda do cabelo retorna assim que o tratamento é
suspenso. Seu uso nao € indicado para mulheres em idade fértil em
virtude de seus efeitos teratogénicos (REBELO, 2015; LOUZADA, 2020).
Espironolactona e outros anti-androgénios, como o acetato de ciproterona
e a flutamida: inibem a atividade da 5-alfa-redutase e bloqueiam
competitivamente os RA. Muito utilizados no tratamento da alopecia
androgenética feminina. Nao sao muito utilizados em homens com AAG
devido as suas repercussfes sistémicas, uma vez que nado Ssao
especificos para os receptores de androgénios do couro cabeludo. Por ter

efeito teratogénico, também ndo € recomendada sua prescricdo em
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mulheres em idade fértil, mas ja foi demonstrado efeito positivo no
tratamento da AFF em mulheres pds-menopausa (LOUZADA, 2020).

e Cetoconazol: antifingico com atuacdo através da inibicdo da 5-alfa-
redutase, enzima chave na patogénese da AAG (LOUZADA, 2020).

e Carboxiterapia: o dioxido de carbono (CO2) € um vasodilatador que
beneficia o aporte de oxigénio (O2) localmente. O Efeito Bohr fundamenta
essa terapia, uma vez que a hemoglobina carrega o Oz pela corrente
sanguinea e no excesso de acidos ou de CO2 perde sua afinidade por ele,
liberando-o0 para o tecido, neste caso o couro cabeludo fica mais
oxigenado e apto para produzir hastes capilares saudaveis e integras
(LOUZADA, 2020).

e Terapia com laser de baixa intensidade: atinge resultados por meio da
emissdo de luzes no espectro do infravermelho que ativa foliculos
dormentes e atua a nivel celular sobre as mitocondrias, aumentando a
producdo de ATP e acelerando o metabolismo celular. Desta forma,
favorece a migracao, proliferagdo celular e liberagcdo de fatores de
crescimento. Acredita-se que o laser induza a reentrada dos foliculos
telogenos na fase anagena (LOUZADA, 2020).

Nos ultimos anos, foram desenvolvidas terapias alternativas no
tratamento da alopecia em suas diversas formas, como carboxiterapia,
microagulhamento e plasma rico em plaguetas (PRP). Na secao seguinte, seréo
abordados os aspectos referentes as caracteristicas gerais, obtencdo e

aplicacao do PRP no tratamento da alopecia androgenética.

2.4 PLASMA RICO EM PLAQUETAS

O Plasma Rico em Plaquetas (PRP) é um processado autdlogo com
concentracéo suprafisiolégica de plaguetas, cerca 1.000.000 plaquetas/pL. Na
década de 70, este produto sanguineo era utilizado para o tratamento de
trombocitopenia. Somente na década de 80 passou a ser utilizado em outras
finalidades terapéuticas e estéticas (SANCHEZ-GONZALEZ; MENDEZ-
BOLAINA; TREJO-BAHENA, 2012; CAO et al., 2021).
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Muito utilizado em cicatrizagdo tecidual, cirurgias periodontais,
procedimentos estéticos e queimaduras, devido a abundancia em fatores de
crescimento, secretados pelos granulos alfa de uma plaqueta ativada, que
auxiliam na reparacao tecidual (GKINI et al., 2015; GARG; MANCHANDA, 2017;
YILDIRIM et al., 2018; RAGAB et al., 2020).

Com relacéo a alopecia, o PRP tem sido cada vez mais estudado como
uma alternativa terapéutica, dado que seu mecanismo de acéo difere dos outros
tratamentos, pois auxilia no controle do estado inflamatério no couro cabeludo e
estimula reparacao tecidual através dos fatores de crescimento. Devido a sua
natureza autologa, o uso do PRP praticamente nao apresenta reacdes adversas,
pode eventualmente gerar dor de cabeca, prurido passageiro e dor no momento
da aplicacdo. Hiperalgesia também foi descrito, trazendo a possibilidade do PRP
reduzir o limiar da dor em nociceptores (GKINI et al., 2015; GARG;
MANCHANDA, 2017; YILDIRIM et al., 2018; RAGAB et al., 2020).

O PRP contém proteinas adesivas, fatores de coagulacéo e fibrinoliticos,
citocinas e cerca de 20 fatores de crescimento, atuando principalmente na regiéo
do bulge e papila dérmica, responséaveis pelas células da matriz e células-tronco
do foliculo piloso, respectivamente. A comunicacao entre esses dois grupos de
células com os fatores de crescimento é fundamental para o crescimento capilar
(GKINI et al., 2015; GARG; MANCHANDA, 2017).

Na tabela 2 encontram-se os principais fatores de crescimento presentes
no PRP. O PDGF estimula mitose e diferenciacdo das células germinativas no
bulge assim como na formacédo do canal capilar e das células da papila dérmica;
o IGF-1 modula a apoptose e estimula a proliferacdo dos queratinécitos na
matriz, atuando no prolongamento da fase anagena; o VEGF é responsavel pela
vascularizacdo perifolicular; o FGF realiza principalmente diferenciacdo das
células-tronco do foliculo piloso, prolongamento da fase anagena e
vascularizagéo perifolicular; o TGF-B ao ativar Bcl-2 via Akt, inibe apoptose da
papila dérmica, prolongando a fase anagena e prevenindo morte celular. O
mecanismo de acdo do PRP possivelmente € por meio da via ERK-AKkt,
controlando a proliferagéo celular e apoptose, por meio da ativagédo do Bcl-2,
anti-apoptético (GKINI et al., 2015; GARG; MANCHANDA, 2017).
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Tabela 2. Principais fatores de crescimento presentes no PRP.

Fator de crescimento

Funcgdes

Fator de crescimento derivado
de plaquetas (PDGF)

Promove proliferacdo e migracao celular.

Inibe apoptose.

Fator de crescimento tipo
Insulina 1 (IGF-1)

Proliferacdo dos queratinécitos.
Modulacdo da apoptose.
Prolongamento da fase anagena.
Retarda o inicio da fase catagena.

Fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF)

Angiogénese.
Permeabilidade e proliferacdo das células
endoteliais.

Fator de crescimento epidermal
(EGF)

Proliferagdo da bainha externa durante a fase
anagena.
Mitose de fibroblastos, queratinécitos e células

endoteliais.

Fator de crescimento
fibroblastico (FGF)

Proliferagc&o dos fibroblastos.

Angiogénese.

Fator de crescimento
transformador Beta (TGF-B)

Quimiotaxia e angiogénese.

Mitose dos fibroblastos na papila dérmica.

Fonte: adaptado de EPPLEY, 2004; SANCHEZ-GONZALEZ, 2012; LEVORATO et al., 2019;
TALEI; SHAULY; GOULD, 2021).

Para a obtencdo do PRP, inicialmente realiza-se coleta do sangue em tubo

contendo anticoagulante, geralmente citrato de sodio ou EDTA, para impedir a

formacéo do coagulo e subsequente degranulacéo plaguetaria. Em seguida, é o

sangue total é centrifugado uma ou duas vezes com tempo e forca centrifuga

relativa (forca g) variando de acordo com o protocolo seguido (MONTERO;
SANTOS; FERNANDEZ, 2014; CAO et al., 2021).

O sangue total se divide em trés camadas, de baixo para cima:

hemacias, glébulos brancos e plasma (onde estao as plaquetas) (Figura 14).
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Figura 14. Fases do sangue apos centrifugacéo.

Plagquetas Plasma

. Fase leucocitaria

Fase eritrocitaria

Fonte: adaptado de MONTERO; SANTOS; FERNANDEZ (2014).

O terco inferior do plasma € o de interesse pois €é rico em plaquetas. Esta
fracdo é, entdo, pipetada em tubo estéril podendo ser ativada por cloreto de
calcio ou trombina, estimulando a degranulacdo plaquetaria em até 10 minutos.
Quando néo ativado, o PRP esta pronto para ser aplicado no local desejado,
onde, as plaguetas ao entrar em contato com o colageno ou trombina presentes
na regido sao ativadas e liberam os fatores de crescimento (Figura 15)
(MONTERO; SANTOS; FERNANDEZ, 2014; CAO et al., 2021).

Figura 15. Obtencéo, aplicacdo e mecanismo de a¢cédo do PRP na Alopecia
Androgenética.
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Fonte: MERCURI et al. (2021).
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Na figura 16 podem ser observadas fotografias de aplicacdo do PRP

diretamente na regido do couro cabeludo.

Figura 16. Aplicacdo do PRP na regido do couro cabeludo. (A) aplicacdo intradermal
do PRP ativado com o uso de uma seringa. (B) aplicacdo do PRP com o auxilio de um

carimbo de microagulhamento.

Lo\ .
Fonte: (A) retirado de GKINI et al. (2014); (B) retirado de GENTILE; GARCOVICH (2020).

Apesar dos diversos estudos utilizando o PRP no tratamento da
alopecia, ainda é necessaria a padronizacdo no processo de obtencao, ativacado
e aplicagcdo do PRP. O tipo de protocolo de obtengdo do PRP adotado pode
interferir na concentracdo das plaquetas e dos fatores de crescimento,
elementos chaves na terapéutica. Entretanto, ainda n&o foi evidenciada
correlacdo direta entre concentracdo de fatores de crescimento e resposta
clinica. Adicionalmente, a respeito do método e frequéncia de aplicacdo do PRP
na regido do couro cabeludo, ainda ndo ha consenso tendo em vista que ha
diferentes formas de aplicacdo que podem potencializar ou ndo o efeito do PRP
no tratamento (GKINI et al.,2014; GKINI et al., 2015; GARG; MANCHANDA,
2017; RODRIGUES et al., 2018; YILDIRIM et al., 2018; RAGAB et al., 2020;
TALEI; SHAULY; GOULD, 2021).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Realizar uma revisao de literatura acerca das diferentes metodologias
de obtencdo e aplicacdo do Plasma Plaquetas no tratamento da alopecia

androgenética.

3.2 OBJETIVO ESPECIFICOS

e Realizar um levantamento bibliografico nas bases de dados PubMed, SciELO
e Science Direct;

e Comparar as diferentes metodologias de obtencédo do PRP;

e Realizar uma analise comparativa e qualitativa dos protocolos de aplicacdo do

PRP utilizado no tratamento da alopecia androgenética.
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4 METODOLOGIA

Este trabalho consistiu em uma revisdo sistematica integrativa de
literatura por meio da andlise de artigos cientificos de trabalhos originais,
obedecendo ao seguinte processo: 1) escolha do tema; 2) busca na literatura
(amostragem); 3) critérios para a categorizacado do estudo (coleta de dados); 4)
avaliacao dos estudos incluidos nos resultados; 5) discussao do resultado; e 6)
apresentacao da revisao.

Foi realizada revisao bibliogréfica por meio de buscas eletrénicas nas
bases de ddaos PubMed, SciELO e Science Direct por artigos cientificos
publicados nos ultimos 4 anos, nos idiomas portugués e inglés. Foram utilizados
0S seguintes descritores combinados, bem como seus correspondentes em
inglés: Plasma rico em plaquetas (Platelet-rich plasma); Queda de cabelo (Hair
loss); Eflavio (Effluvium); Alopecia androgenética (Androgenetic alopecia). Os
operadores booleanos utilizados foram “AND” e “OR”.

Os critérios de inclusdo definidos para selecdo dos artigos foram: i)
disponibilidade dos artigos na integra; ii) publicados em portugués ou inglés; iii)
trabalhos publicados nos ultimos quatro anos (entre 2018 e 2022); iv) artigos que
tratam sobre aplicacdo do PRP no tratamento da alopecia androgenética. Foram
excluidos os i) artigos que ndo obedecerem aos critérios mencionados acima; ii)
artigos de revisdo, monografias, dissertacdes e teses académicas; e iii) artigos

gue apareceram repetidamente nas bases.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Apoés a aplicacao dos critérios de incluséo e exclusédo, dezenove (19)
artigos foram selecionados para leitura e analise e estdo sumarizados em tabela
constante no Anexo.

O Plasma Rico em Plaquetas € assim intitulado devido a concentracéo
plaquetéria, superior a fisioldgica cerca de 4 ou 5 vezes. O protocolo de obtencao
do PRP varia muito, carecendo de padronizacdo, mas o denominador comum de
todos os protocolos é a centrifugagcdo a qual o sangue total é submetido, para
separar seus componentes, o plasma e plaquetas, leucécitos e hemacias. Na
presente situacao, o produto desejado € a regido do plasma a qual tem a maior
concentracdo de plaquetas, por conta disso s&o removidos 0S outros
componentes, até mesmo o0 excedente de plasma pobre em plaguetas
(MESSORA et al.,2009; SANCHEZ-GONZALEZ; MENDEZ-BOLAINA; TREJO-
BAHENA, 2012).

O protocolo de centrifugacdo adotado pode determinar o quantitativo de
plaguetas e consequentemente o de fatores de crescimento, tendo impacto
sobre a eficacia bioldégica do produto. Apesar da variacdo interindividual na
producdo de fatores de crescimento afetar essa correlacdo. Os protocolos
descritos na literatura até o momento alternam entre centrifugacdo de Unica
etapa e dupla etapas (WEIBRICH et al., 2002).

Dos artigos selecionados, oito aplicaram a técnica de Unica etapa de
centrifugacdo, ou seja, centrifugaram o sangue total somente uma vez para
obtencdo do PRP, enquanto outros nove estudos fizeram uso da dupla
centrifugac&o. Apenas um estudo, desenvolvido por Gentile e Garcovich (2020),
aplicou as duas metodologias de centrifugacao para obtencédo do PRP. Contudo,
no estudo de Kapoor et al. (2020) nao foi relatado qual tipo de protocolo de
centrifugacgéo foi adotado (Figura 17).

Considerando o total de artigos analisados nesta revisao (n=19), o
percentual de estudos selecionados foi cerca de 48% para unica centrifugacao
e 42% para dupla centrifugacéo, restando 5% para o estudo que utilizou ambos

os protocolos de centrifugacéo e 5% trabalho com protocolo nao descrito.
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Figura 17. Quantitativo de artigos obtidos na busca bibliografica de acordo com o

protocolo de centrifugacdo adotado.

ARTIGCS

1 8

Ambos Dupla N&o relatado Unica

TIPO DE CENTRIFUGACAO

Fonte: autoria prépria (2022).

Marx (2001) argumenta que para o PRP ser obtido o sangue total deve
ser submetido a técnica de dupla centrifugacéo, para que de inicio o plasma seja
separado das hemécias, que na prética dificultam a separacdo das plaquetas.
Uma vez obtido o plasma, este € entdo submetido a segunda etapa de
centrifugacéo para que as células brancas se separem das plaguetas, dando
origem a dois tipos de plasma, o pobre em plaguetas e o rico em plaquetas.
Portanto, estudos indicam que, tendo como objetivo a producéo do PRP, seria
um equivoco centrifugar sangue total de um paciente somente uma vez, pois o
PRP estaria “diluido” em plasma pobre o que resultaria em menor quantitativo
de plaquetas.

Ainda em relacdo ao processo de obtencdo do PRP, apds a
centrifugacéo ele pode ou nado ser ativado previamente por meio da adi¢ao de
trombina, cloreto de calcio ou gluconato de calcio. Pode ocorrer ativagdo também
in vivo através da ac&o do colageno e trombina enddgena, presentes na regiao.
A ativacdo do PRP equivale a ativacao plaquetaria que estimula a degranulacéo
dos granulos alfa e consequentemente a ativacao dos fatores de crescimento al
presentes que entdo se ligam a seus respectivos receptores em células alvo,

promovendo angiogénese, mitose e diferenciacao celular.
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Entre os 19 artigos selecionados, 13 trabalhos optaram por nao ativar o
PRP, enquanto somente quatro ativaram o PRP. Dos que ativaram previamente
o PRP, um deles utilizou soro autélogo, outro adicionou gluconato de calcio e
dois utilizaram cloreto de calcio. Gentile e Garcovich (2020) utilizaram tanto PRP
nao-ativado quanto o ativado em seu estudo. Kapoor et al. (2020) nao relatou
em detalhes o protocolo de obtencéo e preparacao do PRP (Figura 18). Ou seja,
resumidamente, em termos percentuais cerca de 69% optou por nao ativar o
PRP, 21% ativou o PRP e 5% utilizou os dois tipos de PRP (ativado e nao

ativado) em seu estudo e 5% nao relatou.

Figura 18. Quantitativo de artigos obtidos na busca bibliografica de acordo com o

uso de PRP ativado e ndo ativado em seus estudos.

ARTIGOS

0 -
1 4

Ambos Ativado N&o relatado N&o-ativado

TIPO DE PRP

Fonte: autoria propria (2022).

A ativacao in vivo das plaguetas, ou seja, aplicacdo de PRP néo ativado
pode influenciar na liberacdo constante de fatores de crescimento, uma vez que
o colageno ou trombina presentes na regido vao ativar as plaquetas e o coagulo
é formado lentamente, podendo ocorrer liberagdo constante dos fatores de
crescimento ao longo de 92 horas (MCCARREL; FORTIER, 2009). O PRP pode
ser ativado previamente por calcio ou trombina, entretanto o potencial de
desenvolvimento de coagulopatias é acentuado quando a trombina utilizada é de

origem animal e ndo autologa (SANCHEZ et al., 2003).
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Fufa et al. (2008) testou a eficacia do colageno | solavel como ativador
do PRP e evidenciou sua capacidade de desencadear degranulacdo plaquetaria
mais lenta do que os métodos convencionais de ativacao do PRP.

Segundo Oleza (2009) o PRP ativado tem pico de concentracdo de
fatores de crescimento no momento da aplicagdo com queda gradual em 4 dias.
Ja o PRP néo ativado quando aplicado induz liberacéo progressiva de fatores de
crescimento ao longo de 92 horas.

Dos cinco estudos que ativaram previamente o PRP, quatro o fizeram
com calcio e um com soro autélogo. Vale ressaltar que um artigo selecionado,
realizou a comparacao entre eficacia do PRP ativado (AA-PRP) e nédo ativado
(A-PRP) e o A-PRP foi mais eficaz, possivelmente devido a questao da liberacao
progressiva de fatores de crescimento apds ativagdo por colageno in situ.

Uma vez obtido o PRP, ele deve ser aplicado na regido a ser tratada,
nesse caso, o couro cabeludo. O método de aplicacédo varia de acordo com o
protocolo, o qual pode ser por microagulhamento, técnica de nappage ou injecédo
intradermal (TAWFIK, 2018; JHA, 2019; RAGAB, 2020; RAMADAN, 2021).

O microagulhamento é realizado através de um instrumento que contém
multiplas agulhas, as quais perfuram o extrato corneo criando canais que
auxiliam na penetracdo transdérmica do PRP. O instrumento comumente
utilizado é o dermaroller, cujas agulhas tém de 0,5 mm a 3 mm, é rolado sobre a
regido afetada em diversos sentidos até pequenos pontos de sangramento se
tornarem aparentes, apés o espalhamento do PRP (Figura 19). Esse estimulo
mecanico leva a liberacdo de fatores de crescimento e também estimula as
células-tronco na regido do foliculo piloso e também expressdo de genes

relacionados ao crescimento capilar.



34

Figura 19. Dermaroller e agulha para aplicagéo transdermal do PRP e couro

cabeludo do paciente apods a aplicagéao.

Fonte: retirado de JHA; VINAY (2019).

Na figura 20, a imagem do microagulhamento realizado com carimbo,
técnica menos dolorosa, além de também potencializar os efeitos do PRP, uma
vez que cria muitos microcanais para distribuicdo tépica do PRP de forma
equivalente (TAWFIK, 2018; JHA, 2019; RAGAB, 2020; RAMADAN, 2021).

Figura 20. Microagulhamento realizado com carimbo de microagulhamento em

regiao afetada por alopecia.

Fonte: retirado de GENTILE; GARCOVICH (2020).

A aplicacdo intradermal € realizada ponto a ponto, onde o PRP é
colocado em uma seringa e aplicado a 1 cm de profundidade e geralmente com
1 cm de distancia entre os pontos (Figura 21A) A técnica de Nappage consiste
na aplicacdo pontual com padrao linear formando uma rede, com distancia de

1 cm entre os pontos (Figura 21B).
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Figura 21. (A) Aplicacéo intradermal em couro cabeludo de paciente; (B) Injec&o

pela técnica de Nappage em couro cabeludo de paciente com alopecia

androgenética.

Fonte: (A) retirado de GENTILE (2018); (B) retirado de MADHERE (2008).

Dentre os artigos selecionados, quatorze tiveram como método de
administracdo do PRP a aplicacdo intradermal ponto a ponto, dois artigos
realizaram comparacdo entre diferentes métodos de aplicacdo, o
microagulhamento e ponto a ponto, ambos consideraram o microagulhamento
superior. Dois artigos administraram o PRP pela técnica Nappage e somente um
utilizou o PRP como solu¢cdo de armazenamento de enxertos de unidades
foliculares (Figura 22) para prevenir sua dessecacdo enquanto aguardavam

implantacdo em receptor (individuo).

Figura 22. (A) Unidades foliculares armazenadas em soro fisiolégico; (B) Unidades
foliculares armazenadas em PRP para posteriormente serem implantadas na regido

afetada pela alopecia.

Fonte: (A) retirado de JIMENEZ-ACOSTA; PONCE (2010); (B) retirado de PATHANIA
(2021).
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Durante o processo de transplante ou implante capilar, as unidades
foliculares sdo extraidas e armazenadas em solucéo hidratante no momento da
implantacdo. Para a preservacao destas, colocam-se as unidades, sob baixa
temperatura, em solucao de cloreto de sddio 0,9% (salina) ou lactato de Ringer,
assegurando a sobrevivéncia e sucesso do implante capilar.

Analisando o compilado de estudos aqui realizado (Figura 23), cerca de
73% dos estudos aplicaram o PRP ponto a ponto, 11% por meio da técnica de
Nappage, 11% utilizaram tanto a técnica do microagulhamento quanto ponto a
ponto, em grupos distintos, e 5% adotaram a técnica de uso do PRP como
solucdo de armazenamento. A maioria dos estudos utilizou a aplicacédo
intradermal ponto a ponto possivelmente por ser a forma mais comumente
utilizada na aplicacdo do PRP em pacientes com alopecia e devido ao baixo

custo.

Figura 23. Quantitativo de artigos obtidos na busca bibliografica de acordo com o

método de aplicagédo do PRP empregado.

ARTIGOS

-

Aplicagdo intradermal  Aplicacédo intradermal Microagulhamento e Solugédo de
(Nappage) Aplicagdo intradermal armazenamento

APLICACAO DO PRP

Fonte: autoria propria (2022).

Os estudos conduzidos por Ramadan et al. (2021) e Ozcan et al. (2022)
compararam os efeitos do PRP quando aplicado pelas técnicas intradermal
ponto a ponto e microagulhamento. Em ambos os estudos, os grupos que
receberam aplicagdo de PRP por meio da técnica de microagulhamento

apresentaram melhores resultados nos parametros capilares avaliados em
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comparacdo com as demais técnicas utilizadas. A aplicagdo do PRP por
microagulhamento apesar de ter sido a menos utilizada nos estudos
selecionados, possivelmente é mais eficiente uma vez que é menos dolorosa e
também elimina as chances de aplicacdo desigual de PRP na regido
(RAMADAN, 2021).

Hausauer e Jones (2018) compararam a eficacia, satisfacéo, tolerancia
e seguranca entre dois protocolos diferentes de PRP no tratamento de alopecia
androgenética em um grupo misto (18-60 anos). Os pacientes foram divididos
em dois grupos, nos quais a Unica diferenca entre eles foi o protocolo de
tratamento com relacao a frequéncia e numero de sessfes de aplicacdo do PRP.
O grupo 1 recebeu 4 aplicagbes, sendo 3 mensais e uma Ultima aplicacao apés
trés meses; o grupo 2 recebeu 2 aplicagbes, 1 no inicio e 1 apos trés meses.
Sangue total foi centrifugado uma vez e aplicado intradermicamente. Os
resultados observados foram a contagem média de fios que, ao final dos trés
meses, somente 0 grupo 1 obteve resultados estatisticamente significativos. Ao
final de seis meses, ambos 0s grupos obtiveram melhoras estatisticamente.

Ku et al. (2018) avaliaram os efeitos do PRP e lifting capilar em conjunto
e individualmente, no tratamento da alopecia androgenética masculina (33-49
anos). Uma regido do couro cabeludo dos pacientes foi dividida em quatro
secdes. Uma secéo foi o controle e cada uma das outras trés secdes recebeu
aplicacéo de PRP, ou lifting ou a combinagao PRP + lifting. O PRP aplicado de
forma intradermal ponto a ponto néo foi ativado, apds Unica centrifugacao do
sangue total. As respectivas sec¢des do couro cabeludo que receberam
tratamento foram comparadas com a controle, analisando espessura do couro,
perfusdo sanguinea e diametro capilar. A secdo do lifting ndo apresentou
melhora em nenhum aspecto, a do PRP aumentou significativamente o diametro
capilar, com efeitos minimos sobre espessura e perfusdo capilar. A secédo
PRP+lifting obteve os melhores resultados.

Bayat et al. (2019) almejaram esclarecer a eficacia e seguranca do PRP
no tratamento de alopecia androgenética masculina (28-40 anos) durante 3
sessodes (semana 0, 4 e 8) e os resultados foram acompanhados durante 3
meses. O sangue total dos participantes da pesquisa foi centrifugado duas vezes

e injetado ponto a ponto nos foliculos miniaturizados. Os resultados obtidos



38

foram: variagéo positiva na espessura capilar e contagem de cabelo significativa
nas semanas 4, 8 e més 3 quando comparados com o inicio do tratamento

Rodrigues et al. (2019) analisou possivel correlacdo entre crescimento
capilar e contagem plaquetéria e niveis de fatores de crescimento no tratamento
da alopecia androgenética masculina com PRP. Sangue total foi centrifugado,
em seguida o plasma extraido e foi realizada uma segunda centrifugacdo que
resultou em um precipitado plaquetario que foi ressuspendido em plasma pobre
em plaquetas e aplicado intradermicamente a cada 15 dias. Nao foi estabelecida
correlacdo entre fatores de crescimento e densidade capilar, diametro,
crescimento e cabelo terminal e velos. Em relacdo a contagem de fios e
densidade capilar, o grupo que recebeu a aplicacdo de PRP apresentou
diferenca significativa em relacéo ao grupo controle até o fim do tratamento.

Butt et al. (2019) avaliaram a eficacia e seguranca do uso de PRP em
pacientes com alopecia androgenética, grupo misto (19-47 anos), submetido a
duas sessdes de tratamento e acompanhamento de seis meses. Sangue total
centrifugado uma Unica vez, ndo ativado antes da aplicagéo intradermal pela
técnica de Nappage. Os resultados observados foram a reducdo dos fios
puxados no teste do puxdo em 29%. Em 60% dos pacientes a proporcdo de
cabelos terminais/velos aumentou.

Ja em 2020, o mesmo grupo de Butt e colaboradores avaliaram eficacia
da fracdo estromal vascular (FVS) e do PRP no tratamento da alopecia
androgenética (em conjunto e comparando com PRP). Foram avaliados dois
grupos (compostos por ambos 0s sexos), um grupo recebeu aplicacdo de PRP
e o outro grupo de FVS+PRP. Foram realizadas duas sessdes de aplicacdo, com
intervalo mensal, e acompanhamento durante 6 meses. Sangue total
centrifugado uma vez antes da injecao intradermal. Foram avaliados a densidade
capilar, o teste de puxe e o0 aspecto geral. Em todos os parametros analisados,
o grupo FVS+PRP foi superior, com aumento da densidade capilar, reducéo dos
fios puxados no teste do puxe.

Dubin et al. (2020) avaliaram a eficacia da monoterapia com PRP no
tratamento de alopecia androgenética feminina (27-85 anos). Sangue total
passou por centrifugacao Unica e néo foi ativado. A pesquisa durou dois meses,
com aplicacédo de PRP uma vez por més. Foram avaliados dois grupos: Controle
(aplicacéo de solucéo salina) e Experimental (aplicacédo de PRP). Foi observado
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gue no grupo que utilizou PRP houve melhora significativa na densidade média
de cabelo e no calibre médio do fio em comparacdo ao grupo controle.

Gentile e Garcovich (2020) compararam a atividade do PRP ativado (AA-
PRP) com o PRP ndo-ativado (A-PRP) no crescimento capilar de individuos com
alopecia androgenética. O protocolo de obtencdo do A-PRP envolveu duas
técnicas, diferindo volume de sangue total coletado, velocidade e tempo de
centrifugacéo. O sangue total coletado para AA-PRP foi centrifugado uma Unica
vez e ativado com solugéo de cloreto de calcio antes da aplicagdo intradermal
na regiao do couro cabeludo onde o paciente apresentava queda de cabelo, com
sessfes mensais durante 3 meses. Foram realizadas observacdes nas semanas
12, 23, 44 e 58. Microagulhamento foi realizado antes da aplicacdo do PRP para
melhorar vascularizagdo do local. A densidade capilar do grupo A-PRP foi
superior a do AA-PRP. Ambos os grupos demonstraram espessura epidermal
elevada, acompanhada do aumento no numero de foliculos.

Hassan e Suleiman (2020) avaliaram a eficacia do PRP na melhora da
densidade capilar e tentaram estabelecer correlacdo entre resposta clinica e
idade, tipo e duracdo da alopecia androgenética masculina (17-42 anos). A
obtencéo do PRP se pela centrifugacdo em uUnica etapa do sangue total, plasma
extraido e aplicado intradermicamente em sessdes mensais por 3 meses. A
densidade capilar aumentou 19,17% apds 2 meses de aplicacao de PRP. Esse
resultado se manteve por 6 meses. A correlacdo entre resposta clinica e idade
ou duracado da alopecia androgenética ndo foi estabelecida. O tipo de alopecia
androgenética, a menos responsiva foi a 3 na escala de Norwood, onde somente
37,5% dos pacientes responderam positivamente ao PRP.

Analise comparativa da eficacia do QR678 versus PRP no tratamento da
alopecia androgenética foi realizado por Kapoor et al. (2020). Este estudo
envolveu apenas individuos do sexo masculino (25-50 anos), divididos em dois
grupos. O grupo 1 recebeu aplicacdo de PRP intradermicamente pela técnica de
Nappage e o grupo 2 recebeu aplicacdo do composto QR678, um derivado
vegetal composto de peptideos biomiméticos, como alguns fatores de
crescimento e vitaminas. Os individuos foram avaliados seis meses ap0s o inicio
do tratamento e acompanhados até um ano. Ao final de oito sessbes de
aplicacao, os resultados observados foram: no grupo QR678 o teste de puxe deu
negativo (menos de 3 fios puxados), ja no grupo PRP somente 50% do grupo foi
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negativo. A densidade capilar, densidade capilar de velo e terminais, diametro
da haste foram significativamente melhores no grupo QR678.

Pakhomova e Smirnova (2020) compararam a eficiéncia do PRP,
Minoxidil e sua combinag&o no tratamento da alopecia androgenética masculina
(18-53 anos) e seus efeitos na proliferacdo do foliculo piloso. Sangue total
centrifugado duas vezes, PRP obtido ativado com solucéo de cloreto de célcio
antes da aplicacao intradermal. Os individuos do grupo que recebeu tratamento
com PRP apresentaram melhora consideravel da densidade capilar, diametro
capilar, proporcéo de cabelos velos e de fios telégenos. Ja o grupo que recebeu
a combinacdo PRP+Minoxidil apresentou resultados superiores ao grupo PRP.
Ambos os grupos PRP e PRP+Minoxidil apresentaram resultados mais
consistentes e positivos do que o grupo que recebeu aplicacado de Minoxidil 5%.

Shapiro et al. (2020) avaliaram o efeito do PRP no crescimento e calibre
capilar, no modelo split-scalp, com placebo. O grupo de estudo foi misto, ambos
0S sexos, com faixa etaria entre 18-56 anos. O sangue total foi coletado e
centrifugado uma Unica vez, o PRP obtido ndo foi ativado antes da aplicacdo
intradermal. Os resultados mostraram aumento na densidade capilar em 20
fios/cm? no grupo que houve aplicacdo de PRP. Contudo ndo houve diferenca
significativa entre os grupos em relacdo ao diametro capilar. 66% dos
participantes observaram melhora no aspecto geral do cabelo e dos participantes
do grupo placebo, 8,5% apresentaram piora no quadro da alopecia.

Siah et al. (2020) avaliaram o efeito da aplicagéo intradermal do PRP em
pacientes com alopecia androgenética e realizaram analise quantitativa de
fatores de crescimento no PRP. Sangue total centrifugado duas vezes e aplicado
intradermicamente em metade do couro cabeludo, na outra metade, solucao
salina. Os resultados em ambos os grupos diferiram da linha de base
experimental, mas néo estatisticamente. Oito semanas ap0s a Ultima aplicacéo,
o lado que recebeu PRP tinha maior densidade capilar do que o controle. Ao final
das oito semanas, o calibre capilar em ambos os grupos diminuiu.

Singh, Kumar e Rai (2020) avaliaram a eficacia do PRP como
monoterapia ou como adjuvante ao Minoxidil 5%, comparando com placebo e
terapéutica tradicional na alopecia androgenética masculina (18-60 anos). Os
participantes foram divididos em 4 grupos: grupo 1 uso do Minoxidil 5% topico e
placebo intradermal; grupo 2 Minoxidil 5% com PRP intradermal; grupo 3 placebo
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tépico e PRP intradermal; e grupo 4 placebo topico e placebo intradermal. O PRP
foi obtido apds dupla centrifugacdo do sangue total e ativacdo do plasma obtido,
com gluconato de calcio. A avaliacdo do estudo foi feita mensalmente durante
0s cinco meses de tratamento, e foi evidenciado no tocante a densidade capilar.
O grupo 2 teve melhor resultado com relagdo a densidade capilar, evidenciando
o efeito sinérgico do PRP associado ao Minoxidil.

Pathania et al. (2021) tiveram como objetivo demonstrar o efeito benéfico
do PRP como solugéo de armazenamento de unidades foliculares destinadas ao
implante em homens (24-40 anos) com alopecia androgenética. A obtencao do
PRP se deu pela técnica de dupla centrifugacao e nao foi ativado. A porcentagem
de unidades foliculares (UF) em crescimento foi superior no grupo PRP durante
o tratamento, contudo ao final do tratamento, os dois grupos (controle e
experimental) apresentavam 100% dos pacientes com taxa de 75% de
crescimento. O comprimento da haste capilar aumentou ao longo do tratamento,
mas ndo diferiu estatisticamente. A densidade capilar, ou seja, numero de
UF/cm? diferiu entre os grupos da quarta semana até 6 meses.

O trabalho desenvolvido por Qu et al. (2021) teve como objetivo
estabelecer mecanismo de acao e eficacia terapéutica do PRP no tratamento da
alopecia androgenética. Os participantes da pesquisa eram de ambos 0S sexos
e tiveram o couro cabeludo dividido em duas partes, um lado foi aplicado PRP e
0 outro solucéo salina. O sangue total passou por dupla centrifugacao formando
PRP nao ativado que foi injetado intradermicamente. Contagem média de fios,
didmetro e densidade capilar mostraram melhora significativa em 3 e 6 meses
de tratamento, assim como a taxa de fios anagenos aumentou
consideravelmente no sexto més.

O estudo realizado por Ramadan et al. (2021) buscou avaliar os efeitos
terapéuticos do PRP na alopecia androgenética e a melhor forma de
administragdo. Participaram dessa pesquisa individuos de ambos 0s sexos e
variada faixa etaria (23-47 anos). Os participantes foram divididos em trés
grupos: 1) grupo tratamento convencional (aplicacdo de Minoxidil 5%,
Espironolactona e Finasterida; 2) grupo PRP A (PRP aplicado intradermal ponto
a ponto); 3) grupo PRP B (PRP aplicado por microagulhamento). O sangue total
desses pacientes foi centrifugado uma Unica vez sem ativagao prévia. Bons

resultados iniciais ocorreram com 3 meses de aplicacdo. Contudo, uma melhora



42

significativa somente foi observada apdés 6 meses de aplicacdo em ambos os
grupos que receberam PRP e ap0s 8 meses no grupo que recebeu tratamento
convencional. Comparando entre os grupos que recebeu PRP por diferentes
técnicas, o grupo que o PRP foi aplicado por microagulhamento apresentou
melhor desempenho no volume, densidade e diametro capilar em comparacao
ao grupo gue teve aplicacdo do PRP pela técnica ponto a ponto.

O estudo de Ray e Sharma (2021) comparou a eficacia do PRP como
adjuvante a aplicacdo tépica de Minoxidil 5% no tratamento da alopecia
androgenética de individuos do sexo masculino, com faixas etérias entre 34 e 40
anos. Um grupo aplicou apenas Minoxidil 5% e o outro grupo Minoxidil 5% +
PRP. O PRP utilizado foi ativado, apds dupla centrifugacdo, com citrato de célcio
e aplicado intradermicamente ponto a ponto. Com relagéao aos resultados, ambos
0S grupos obtiveram melhora no quadro da alopecia, mas o grupo que utilizou a
combinacéo terapéutica (Minoxidil 5% + PRP) foi superior nos seguintes
aspectos avaliados: aspecto geral da cabeca, aumento diametro do fio, melhora
da textura capilar e reducao da queda.

Ozcan et al. (2022) avaliaram a eficacia do PRP no tratamento da
alopecia androgenética masculina (20-47 anos) e compararam resultados
obtidos com diferentes técnicas de aplicacdo: dermapen e intradérmico por ponto
a ponto. Os pacientes foram divididos em grupos de acordo com a técnica de
aplicacdo do PRP e foram realizadas quatro sessfes com intervalos de 2
semanas. O sangue coletado foi centrifugado uma Unica vez e aplicado sem
ativacdo prévia. Os resultados vistos foram: média de cabelos andgenos no
grupo dermapen foi similar no pré e pés-tratamento, contudo houve reducao dos
anagenos no grupo ponto a ponto. Foi observada diferenca significativa na média
de cabelos terminais entre o pré e pos-tratamento em ambos os grupos. A média
de cabelos telégenos reduziu no dermapen, mas aumentou no ponto a ponto. O
comprimento da haste capilar aumentou no grupo que recebeu aplicacdo de PRP
pela técnica dermapen.
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6 CONCLUSAO

De acordo com a andlise da literatura, o uso do PRP no tratamento da
alopecia androgenética se mostrou eficaz. Na maioria dos estudos avaliados
aqui (n = 13) a monoterapia de PRP foi escolhida, em detrimento da monoterapia
de Minoxidil ou a terapia combinada de PRP com Minoxidil, a qual quatro estudos
optaram como melhor tratamento para a alopecia androgenética.

Apesar dos resultados satisfatorios, os dados aqui relatados foram
obtidos através de variados protocolos de obtencéo, ativacdo e aplicacdo do
PRP. Desta forma € importante que haja uma padronizacdo do protocolo de
obtencao e aplicacdo do PRP para que este seja utilizado efetivamente e com

seguranca no tratamento da alopecia androgenética.
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Titulo

Autoria e
ano

Objetivo

Metodologia

Resultados

Evaluating the Efficacy of Different
Platelet-Rich Plasma Regimens for
Management of  Androgenetic
Alopecia: A Single-Center, Blinded,
Randomized Clinical Trial

Hausauer e
Jones, 2018

Comparar eficacia,
satisfacédo, tolerancia e
seguranca entre dois
protocolos diferentes de
PRP

40 participantes, 40 homens e 10 mulheres
(18-60), divididos em: grupo 1: 4 injecdes, 3
com intervalo mensal e 1 apds 3 meses; e
grupo 2: 2 injecdes, 1 no baseline e 1 com 3
meses. 22mL de sangue total centrifugado
uma vez, o PPP foi removido e o restante foi
agitado para ressuspender as plaquetas, o
PRP foi aplicado intradermicamente.

Ao final dos 3 meses, somente grupo 1 obteve
resultados estatisticamente significativos no
tocante a contagem de cabelo. Ao final dos 6
meses, ambos o0s grupos atingiram melhora em
relagdo ao inicio do tratamento. Mas ao comparar
mudanca absoluta e relativa entre os grupos, o
grupo 1 obteve melhores resultados. Nos meses
3 e 6, mudancas significativas foram
evidenciadas em ambos 0s grupos com relacao
ao calibre do cabelo.

Synergistic Effect of Platelet-Rich
Plasma Injections and Scalp Lifting
in Androgenetic Alopecia

Ku et al.,
2018

Efeitos terapéuticos de
injecdes intradermais de
PRP e suturas
embutidas no tratamento
da alopecia
androgenética,
individualmente e em
conjunto.

4 participantes da pesquisa (homens), uma
area do couro cabeludo foi dividida em 4
secOes que respectivamente receberam
placebo, PRP, sutura e PRP+sutura. O
Ultimo acompanhamento foi feito 6 meses
apos tratamento. 15 mL de sangue total foi
coletado em tubo com citrato de sdédio,
centrifugado uma vez, isso foi feito 3 vezes
com intervalos de 60 dias.

A espessura do couro, perfusdo sanguinea e
didmetro capilar foram medidos 6 meses apos
tratamento e comparadas com a sec¢ao controle.
A regido tratada com PRP aumentou
significativamente o diametro capilar, com efeitos
minimos sobre espessura do couro e perfuséo. A
regido tratada com sutura ndo houve melhoria em
nenhum dos 3 aspectos avaliados. PRP + sutura
houve melhoria significativa em todos os
aspectos avaliados.

The effect of platelet-rich plasma
injection in the treatment of
androgenetic alopecia

Bayat et al.,
2019

Eficacia e seguranca do
PRP no tratamento de
alopecia androgenética
masculina

19 homens (28-40) tiveram 3 sessdes de
tratamento nas semanas 0, 4 e 8 e
acompanhamento com 3 meses. 50 ml de
sangue total em tubo com citrato de sdodio foi
centrifugado duas vezes e o PRP resultante
foi injetado ponto a ponto, em couro
cabeludo anestesiado, nos foliculos
miniaturizados. A avaliagéo foi feita por fotos
digitais e dermoscopicas.

Variacdo na espessura capilar foi significativa
nas semanas 4, 8 e més 3 quando comparados
com a linha experimental inicial. Mas ndo houve
variacao significativa a partir da segunda injecéo.
Na comparacédo de pares, contagem média de
foliculos foi significativa em todas as
observacdes, exceto entre a semana 8 e més 3.
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Efficacy of platelet-rich plasma in
androgenetic alopecia patient

Butt et al.,
2019

Avaliar eficacia e
seguranca do uso de
PRP em pacientes com
alopecia androgenética

30 pacientes, 20 homens e 10 mulheres (19-
47 anos) passaram por 2 sessbes de
tratamento e foram acompanhados por 6
meses. 9 mL centrifugado uma vez, plasma
sobrenadante descartado e PRP injetado
pela técnina de Nappage com 1,5-2,5 mm de
profundidade. O periodo de avaliagdo foi de
6 meses: TO antes da aplicagdo, T1 com 1
més, T2 com 3 meses e T3 com 6 meses,
através de microfotografias tricoscopicas,
fotografias macroscoépicas para avaliacéo do
aspecto geral.

Reducéo dos fios puxados no teste do puxdo em
29%, com diferenca significativa. Em 60% dos
pacientes a proporcéo de cabelos terminais/velos
aumentou. A densidade média de cabelo diferiu
significativamente entre a primeira e Ultima visita.

Treatment of male pattern alopecia
with platelet-rich plasma: A double-
blind controlled study with analysis

Rodrigues et

Analisar contagem
plaquetaria e niveis de
fatores de crescimento e

26 pacientes divididos em dois grupos, PRP
e placebo. Foram submetidos a 4 aplicac6es
intradermais de PRP no couro cabeludo,

N&o foi estabelecida relagéo entre fatores de
crescimento e densidade capilar, diametro,
crescimento e cabelo terminal e velos. Contagem
de cabelo: PRP mostrou diferenga significativa

al., 2019 ! =~ |com intervalo de 15 dias entre as sessdes. |entre inicio do tratamento e fim, assim como na
of platelet number and growth factor sua possivel correlacdo R AR . X :
: . Avaliacdo final em 3 meses apés Ultima |densidade capilar. Porcentagem de fios
levels com crescimento capilar | . "~ . .
injecao. anagenos também aumentaram entre t0 e t1,
mas no t2 ndo se manteve.
O grupo PRP+SVF teve aumento de 51,64%,
22 pacientes, 16 homens e 6 mulheres, |guando comparado ao inicio do tratamento, na
divididos em: PRP e Fracdo vascular |densidade capilar, enquanto no grupo da
Eficicia da fracé@o estromal+PRP, com tratamento em duas |monoterapia com PRP o aumento foi de 21,51%
Stromal vascular fraction-enriched estromal vascular no  |sessfes com intervalo mensal. |Antes do ftratamento, a média de cabelos
platelet-rich plasma therapy | Butt et al., tratamento da alopecia |Acompanhamento até 6 meses. 9 mL de [puxados no PRP foi 8,82 e 13,27 no PRP+SVF.
reverses the effects of androgenetic 2020 androgenetica (em sangue total foi centrifugado uma vez, [Na avaliagdo do més 6, a média caiu em ambos

alopecia

conjunto e comparando
com monoterapia PRP)

porcdo superior do plasma retirada, PRP
injetado intradermicamente e nas &reas
afetadas do couro cabeludo anestesiado
com lidocaina.

0s grupos, com destaque para o PRP+SVF. Com
relac@o a avaliacdo do aspecto geral da cabeca,
a maioria dos pacientes teve melhora na
avaliacdo médica e do paciente, mas mais

significativa no grupo PRP+SVF.
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The effect of platelet-rich plasma on
female androgenetic alopecia: a
randomized controlled trial

Dubin et al.,
2020

Eficacia da monoterapia
com PRP em alopecia
androgenética feminina

30 mulheres (27-45 anos), em dois grupos,
PRP e placebo/solucdo salina, com
aplicagfes intradermais nas semanas 0, 4 e
8 e avaliacdo final na semana 24. Critérios
de exclusdo: terapia prévia (12 meses) ou
durante o curso do estudo com Minoxidil,
Finasterida ou Espironolactona, outras
causas de alopecia, contagem de plaquetas
nos Ultimos 6 meses anteriores, TSH e
ferritina. 22 mL de sangue total centrifugado
Unica, o PRP foi invertidos 7 vezes para
ressuspensao das plaquetas.

No inicio do tratamento ndo havia diferencas
entre os grupos com relagdo a demografia,
escala Ludwig, densidade ou calibre do cabelo. O
grupo PRP obteve melhores resultados nas
semanas 8 e 24, densidade média de cabelo,
calibre médio Efeitos adversos: dor de cabeca,
couro cabeludo repuxando. Exclusivamente no
grupo PRP, inchaco, vermelhiddo, sangramento
e formigamento (relatados e cessados em até 24
horas).

Autologous Activated Platelet-Rich
Plasma (AAPRP) and Non-
activated (A-PRP) in Hair Growth: a
retrospective, blinded, randomized
evaluation in Androgenetic Alopecia

Gentile e
Garcovich,
2020

Comparar atividade do

PRP ativado (AA-PRP)

com o PRP ndo-ativado

(A-PRP) no crescimento
capilar

90 pacientes: 63 Homens e 27 Mulheres,
divididos em dois grupos heterogéneos. Um
grupo recebeu aplicacéo de A-PRP e o outro
grupo AA-PRP. 3 sessbBes com 1 més de
intervalo. 55 de sangue total coletado com
citrato de sodio, centrifugados a 1200 rpm
por 10 minutos, 23 mL de plasma obtido
(PPP e PRP), deste foi retirado 9 mL de
PPP, o restante foi centriftugado novamente
a 1200 rpm por 15 min. O PRP obtido foi
ativado com célcio. O couro cabeludo foi
dividido em 6 partes, o PRP e placebo foram
aplicados nas regides com queda de cabelo,
previamente a aplicacdo foi realizada na
regido um microagulhamento para favorecer
a vascularizacdo. A aplicacdo do PRP foi
com injecao com pistola.

Ap0s12 semanas, 0s pacientes do grupo A-PRP
obtiveram melhores resultados na densidade
capilar. Esse resultado se manteve apds 58
semanas. Apos 26 meses, 6 pacientes revelaram
queda de cabelo e foram tratados novamente.
Em analise imunohistoquimica, ambos
demonstraram espessura epidermal elevada,
acompanhada do aumento no ndmero de
foliculos, queratindcitos Ki 67+ e células do
bulge.

QR 678 & QR678 Neo Vs PRP: a
randomised, comparative,
prospective study

Kapoor et al.,
2020

Comparar e avaliar a
eficacia do QR678 versus
PRP no tratamento da
alopecia androgenética
masculina

50 homens (25-50 anos), divididos em 2
grupos de 25: grupo A- QR678 e grupo B-
PRP. 1,5 mL de cada tratamento foi aplicado
intradermal nas areas visivelmente afetadas.
8 sessdes num intervalo de 3 semanas. A
avaliacdo se deu no baseline (inicio), més 6

e 12 através teste do puxe (antes de cada

Resultados foram avaliados 6 meses apos
tratamento e acompanhamento até 1 ano. No
baseline, a média de cabelos puxados era 10 em
ambos 0s grupos. Ao final das 8 sessdes, foi
observada no grupo QR678 teste de puxe
negativo (menos de 3 fios puxados), ja no grupo

PRP o teste de puxe negativo foi em 50% do
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sessao),
global.

videomicroscopia e fotografia

grupo, cuja a média de fios puxados aumentou ao
final de 1 ano.

Densidade capilar, densidade capilar de velo e
terminais, didmetro da haste foram
significativamente melhores no grupo QR678.
Melhora no grupo A foi vista aos 6 meses (média
7,5) e se manteve por 1 ano. Enquanto no grupo
PRP a nota média era 6 ao final dos 6 meses e
caiu para 4 ao final de 1 ano, revelando
necessidade de continuidade do tratamento. 1
paciente QR678 nao teve melhora e 4 do PRP
nao tiveram piora e 8, pioraram.

Comparative Evaluation of the
Clinical Efficacy of PRP-Therapy,
Minoxidil, and Their Combination
with Immunohistochemical Study of
the Dynamics of Cell Proliferation in
the Treatment of Men with
Androgenetic Alopecia

Pakhomova,
Smirnova,
2020

Comparar eficiéncia do
PRP, Minoxidil e sua
combinacéo no
tratamento da alopecia
androgenética masculina
e seus efeitos na
proliferacéo do foliculo
piloso

69 homens (18-53 anos), divididos em 3
grupos: PRP, PRP+Minoxidil 5% e Minoxidil
5%. 18 mL de sangue total coletado em tubo
com citrato de sédio passou por dupla
centrifugacdo. O plasma foi separado
manualmente, posteriormente foi adicionado
cloreto de célcio e aplicado via intradermal
com auxilio de uma seringa com agulha.

O grupo da terapia combinada do PRP com
Minoxidil 5% obteve melhores resultados, com
aumento da densidade capilar (32%) e diametro
médio do fio (26%), reducao na proporcao de fios
velos (30%) e na intensidade de queda (39%).
Comparacao entre as monoterapias de PRP e
Minoxidil 5%: a eficacia do PRP foi cerca de 6
vezes maior em densidade capilar, 11 vezes
maior com relacéo a proporcéo de cabelos velos
e 3 vezes maior com relagdo a fios telégenos.
N&o houve diferenca significativa a respeito da
densidade capilar.

Evaluation of platelet-rich plasma
as a treatment for androgenetic
alopecia: A randomized controlled
trial

Shapiro et al.,
2020

Efeito do PRP no
crescimento e espessura
do cabelo

35 pacientes: 17 mulheres e 18 homens (18-
56 anos) selecionados para aplicacdes
intradermais de PRP e solucdo salina com
intervalos de 1 més, por 3 meses. Critérios
de exclusdo: Transplante capilar, disturbios
hematol6gicos e hemodindmicos, céancer,
tratamento farmacolégico nos Ultimos 3
meses, doencas agudas ou autoimunes,
gravidas. 10 mL de ST centrifugado uma
\vez, coletado em tubo com gel tixotropico. O
couro cabeludo divivido, um quadrado de 7
cm em cada lado foi tatuado e injetado com

Grupo PRP mostrou aumento na densidade de
cabelo, em 20 fios/cm?, significativo com relagédo
ao seu baseline, mas ndo em relagdo ao grupo
placebo. Em ambos o0s grupos, quando
comparados ao baseline houve aumento
significativo no didmetro do cabelo. O mesmo
nao foi observado ao comparar entre 0s grupos.
Dos que receberam PRP, 23 pacientes
mostraram melhoria no aspecto geral. Dos que
receberam placebo, houve piora no quadro da
alopecia. Efeitos adversos: dor durante

aplicagdo, sensibilidade no couro/ cabeca apéds a
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PRP e solucao salina.

aplicacao.

Growth factor concentrations in

platelet-rich plasma for
androgenetic alopecia: An intra-
subject, randomized, blinded,

placebo-controlled, pilot study

Siah et al.,
2020

Efeito da aplicagéo
intradermal do PRP em
pacientes com alopecia

androgenética e
quantificar os fatores de
crescimento no PRP

10 pacientes, sendo 9 mulheres e 1 homem
(20-55 anos), avaliados na visita 1
(baseline), visita 4 (antes da terceira
aplicacéo) e visita 7 (8 semanas depois da
Ultima aplicacéo). 20 mL de sangue total foi
centrifugado duas vezes, originando um
pellet de plaquetas que foi ressuspenso em
1,2 mL de PPP e aplicado
intradermicamente em metade do couro
cabeludo e na outra metade, solugéo salina
num intervalo de 2 semanas.

A densidade capilar em ambos os grupos diferiu
do baseline, mas ndo estatisticamente. 8
semanas apo6s ultima aplicagéo, o lado PRP tinha
maior densidade capilar do que o placebo. Ao
final das 8 semanas, o calibre em ambos os
grupos diminuiu.

Comparison of efficacy of platelet-
rich plasma therapy with or without
topical 5% minoxidil in male-type
baldness: A randomized, double-
blind placebo control trial

Singh,
Kumar e Rai,
2020

Eficacia do PRP como
monoterapia ou como
adjuvante ao Minoxidil
5%, comparando com
placebo e terapéutica
tradicional na alopecia
androgenética masculina

80 pacientes, homens (18-60 anos) foram
randomizados em 4 grupos: Grupo 1:
Minoxidil 5%, 1 mL 2x ao dia com placebo
intradermal, mensalmente por 3 meses;
Grupo 2: PRP+Minoxidil: Minoxidil 5%, 1 mL
2x ao dia com PRP intradermal,
mensalmente por 3 meses; Grupo 3: placebo
tépico 1 mL 2x dias com placebo intradermal,
mensalmente por 3 meses; Grupo 4: PRP
aplicado intradermal (1x/més) com placebo
tépico 2x ao dia, por 3 meses. 18 mL de
sangue total foi coletado em tubo contendo
citrato de soédio, centrifugado duas vezes
para obter um pellet de plaquetas que apos
ser adicionado em seringa com gluconato de
sédio, como ativador foi aplicado
intradermicamente na area alvo,

previamente anestesiada.

Foram acompanhados até 2 meses apoés
tratamento. A avaliacdo foi feita mensalmente
durante os 5 meses do estudo. Comparacdo
intragrupo a melhoria na densidade capilar foi
atingida em 3 meses no grupo 1, e em 1 més nos
grupos 2 e 4. No grupo 3, piorou em 5 meses. Na
comparagdo intergrupo, inicialmente ndo havia
diferenca, mas ao final havia diferenca entre
grupo 1 e 2, e grupo 1 e 3. Grupo 2 vs 3 diferiram
significativamente assim como grupo 3 vs 4, mas
entre grupo 1 e 4 ndo houve diferenga, nem entre
grupo 2 e 4. Grupo 2 teve melhor resultado com
relacéo a densidade capilar, seguido do grupo 4
el.
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Eficacia do PRP em
melhorar densidade do

30 homens participantes da pesquisa. 18 mL
de sangue total foi coletado e dividido em 2

A densidade capilar aumentou significativamente
2 meses apos injecdo com PRP e se manteve 6

therapy in androgenetic alopecia

método de administracéo
preferivel

com microagulhamento. 10 mL de sangue
total foi coletado em tubo com citrato,

centrifugado uma vez. O método de

Efficacy of platelet rich plasma Yaseer, : . meses apoOs receber tratamento. Efeitos
X s cabelo e estabelecer tubos, 9 mL cada, submetido a Unica etapa . -
intradermal injections for | Hassane ~ . ~ = adversos: sangramento e dor minima durante
. : : ; correlacdo entre resposta [de centrifugacdo. Cada sessdo, com T . :
androgenetic alopecia treatment in | Suleiman, S . ) N : ~ aplicagdo. Dor de cabeca também foi relatada. A
X clinica e idade do intervalo de 1 més, totalizando 3 sessdes. L : ;
males: A Before and after study 2020 Lo . ~ . o efichicia do PRP com o tipo de alopecia
individuo, tipo e duracdo |Foram avaliados tempo O (inicio), 2 e 6 o~ . .
. : SR SR androgenética foi estabelecida, sendo a menos
da alopecia androgenética |meses apdés primeira aplicag&o. . .
responsiva a tipo 3, pela escala Norwood,
A porcentagem de Unidades Foliculares em
20 homens (24-40) selecionados em dois [crescimento nas avaliacbes semanais, foi
Demonstrar efeito grupos: PRP e sem-PRP. 20 mL de sangue |superior no grupo PRP, mas ao final dos 6
Randomized control trial to study benéfico do uso do PRP [total foi submetido a dupla centrifugacdo. |meses, ambos os grupos apresentavam 100%
the efficacy and safety of platelet- Pathania et como solucéo de N&do foi ativado, uma vez que o colageno |dos pacientes com 75% de crescimento O
rich plasma as intraoperative armazenamento de presente no enxerto faria esse papel. Os |comprimento da haste capilar aumentou ao longo
. R . ) al., 2021 . . X . ; ! ~ -
holding solution in hair restoration unidades foliculares pacientes foram avaliados ao fimde 2,4e 8 |do  tratamento, porém ndo  diferiram
surgery: A pilot study destinadas ao semanas, 3 meses e 6 meses com imagens |estatisticamente Densidade capilar (UF/cm?)
transplante/implante globais e foliculoscopia das regides [diferiu entre os dois grupos da 4 semana até 6
designadas. meses, mas somente estatisticamente relevante
no 3 més.
52 pacientes, sendo 32 homens e 20
mulheres, tiveram couro cabeludo dividido
. . Esclarecer o mecanismo |em duas regides, onde ao longo de 3 |Comparando com o baseline, a contagem média
Platelet-rich plasma for androgenic ~ SO ~ . ~ . A ; .
o . de acéo e eficacia sessOes com intervalos de 1 més, em um |de fios, didmetro e densidade capilar mostraram
alopecia: A randomized, placebo-| Quetal., P ; . ~ SR
) terapéutica do PRP no [lado foi aplicado PRP e no outro solugdo |melhora significativa em 3 e 6 meses de
controlled, double-blind study and 2021 . ; . . .
X . . tratamento da alopecia [salina. 40 mL de sangue total passou por [tratamento, assim como a taxa de fios andgenos
combined mice model experiment - . = X . . A\
androgenética dupla centrifugacdo e PRP obtido foi jaumentou consideravelmente no més 6.
injetado subdermal no couro cabeludo do
paciente.
162 pacientes, 46 homens e 80 mulheres |As melhoras iniciaram ap6s 3 meses, com bons
. . (23-47 anos), divididos em grupos controle, [resultados aos 6 meses nos pacientes em uso do
Avaliar efeitos o X
. . . o em uso de outros terapéuticas como |PRP, nos pacientes em uso de outros
Evaluation of adding platelet-rich terapéuticos do PRP na | L L M .
. . Ramadan et : - finasterida; grupo PRP com injecdo [tratamentos iniciaram melhora a partir dos 8
plasma to combined medical alopecia androgenética e | S L .
al., 2021 intradermal e grupo PRP em associacdo |meses. A avaliacdo clinica do volume/densidade

diferiu significativamente entre os grupos PRP e
controle, e entre os grupos PRP o com melhor

desempenho foi o PRP-microagulhamento
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aplicacdo variou de acordo com o grupo, no
grupo PRP foi aplicado ponto a ponto em
profundidade de 1lcm, e no
microagulhamento, com uso de Dermapen
com 2 mm de profundidade.

Diametro  capilar e densidade capilar
aumentaram em ambos os grupos PRP, contudo
foi maior no PRP+microagulhamento.

Comparison of 5% minoxidil lotion
monotherapy versus its
combination with autologous
platelet rich plasma in androgenetic
alopecia in hundred males

Ray, Sharma,
2021

Comparar a eficacia do
PRP em combinag&o
com Minoxidil 5% com a
monoterapia de Minoxidil
5%

90 homens com idades de 34 a 40 anos
foram divididos em dois grupos, o da
monoterapia e combinagdo com Minoxidil.
20 mL de sangue total, coletado (citrato de
sédio), submetido ao processo de dupla
centrifugacao, resultando em 4 mL de PRP,
ativado por cloreto de calcio Aplicagéo
intradermal do PRP, com intervalos de 1 cm.
Essas sessdes tiveram intervalos mensais,
durante 6 meses, totalizando 6 sessoes.

Avaliacdo fotografica: Grupo que recebeu
combinagdo PRP+Minoxidil obteve melhoria.
Tricoscopia: diametro médio do cabelo, em mm,
no inicio era equivalente entre 0s grupos, mas
durante 0 acompanhamento foi observado que o
grupo PRP+Minoxidil apresentou melhores
resultados, estatisticamente  significativos.
Resultados secundérios: melhora na textura
capilar e queda de cabelo reduzida. Efeitos
adversos: dor passageira foi relatada, fora isso
nada mais.

Platelet rich plasma application by
dermapen  microneedling  and
intradermal point-by-point injection
methods, and their comparison with
clinical findings and trichoscan in
patients with androgenetic alopecia

Ozcan et al.,
2022

Eficacia do PRP no
tratamento da alopecia
androgenética masculina
e comparar resultados
obtidos com diferentes
protocolos de aplicacéo,
dermapen ou ponto a
ponto

62 homens (20-47 anos) divididos em 2
grupos: GRUPO 1 realizou aplicagdo com
dermapen/microagulhamento, 4 sessfes
com 2 semanas de intervalo, a Gltima sess&o
1 més apos a terceira sessdo. No GRUPO 2
o PRP foi aplicado ponto a ponto
intradermicamente. 10 mL de sangue total
coletado com citrato e centrifugado uma vez.
O PRP foi aplicado das duas formas
descritas.

Comparando o teste do puxe de cada grupo
antes do tratamento, nao diferiram
significativamente, e apds tratamento foram
similares, mas com diferenca estatisticamente
significativa com relacdo ao baseline. Contagem
média e densidade capilar em ambos 0s grupos,
diferiu significativamente comparado ao baseline.
A média de cabelos anadgenos no grupo
dermapen foi similar no pré e pds-tratamento,
mas a reducdo dos anagenos no grupo ponto a
ponto entre o pré e pds-tratamento foi
significativa. A média de cabelos terminais diferiu
significativamente entre pré e pés-tratamento em
ambos os grupos. A média de cabelos telégenos
reduziu no dermapen, mas aumentou no ponto a
ponto. O comprimento da haste capilar aumentou
no dermapen, em contrapartida, no grupo ponto

a ponto, diminuiu.
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