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RESUMO 

 

Chaparro, E. A. Soro Autólogo de Uso Ocular: Enfoque em Medicina Personalizada 

2019. 66 f. Dissertação (Mestrado) – Faculdade de Medicina de Botucatu, 

Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 2019. 

 

Introdução: A Síndrome do Olho Seco (SOS) é uma doença multifatorial das lágrimas 

e da superfície ocular que resulta em desconforto, distúrbios visuais e instabilidade do 

filme lacrimal e afeta principalmente adultos com mais de 50 anos e mulheres. É uma 

doença que pode ter grande impacto negativo na qualidade de vida dos pacientes. A 

abordagem terapêutica com soro autólogo tem sido preconizada desde 1986 com prós 

e contras na literatura. Esta pesquisa teve como objetivo realizar uma revisão 

sistemática e metanálise para analisar a efetiva contribuição do Soro Autólogo 

segundo os protocolos, ensaios terapêuticos publicados nos últimos 10 anos e o 

atendimento dos pacientes portadores de Síndrome do olho seco (SOS) no Hospital 

das Clínicas da Faculdade de Medicina de Botucatu .Objetivos: 1) realizar revisão 

sistemática e metanálise para avaliar a eficácia do uso do soro autólogo em 

comparação com lágrimas artificiais comerciais no tratamento para adultos com olho 

seco. 2) realizar um trabalho retrospectivo da contribuição do soro autólogo de uso 

ocular no tratamento da SOS nos pacientes do ambulatório do Hospital das Clínicas 

de 2014-2018 comparando com o período anterior (2008-2013). Materiais e Métodos: 

Para a revisão sistemática e metanálise foi pesquisado na base de dados do Pubmed 

não usando restrições de língua, apenas trabalhos dos últimos 10 anos. Para os 

desfechos primários e secundários foi utilizado um intervalo de confiança de 95%. O 

levantamento de dados dos pacientes do ambulatório, foi analisado cada prontuário 

para se obter os dados. Resultados: foram identificados inicialmente 18 trabalhos 

preenchendo os critérios de inclusão, no entanto, dez deles foram excluídos após 

análise detalhadas e a metanálise realizada com oito artigos. O índice de 

heterogeneidade avaliado teve Chi2de 3.52, df=7 (p=0,83), I2= 0% e Z=8,44 com 

p<0,00001I2=0, evidenciando a homogeneidade dos trabalhos selecionados. Há 

evidente superioridade do Soro autólogo em comparação ao uso de Lágrimas 

artificiais. O levantamento retrospectivo identificou um número de pacientes de 15 

pacientes, no período de 2014-2018, com idade média de 51,32 anos, sex-ratio 1/ 2,5 



 
 

e o teste t Student evidenciou melhora importante em os momentos pré e pós 

tratamento com soro autólogo (p<0,005).  Houve correlação entre os testes de 

Schirmer e BUT com a hiperemia/vermelhidão e a sensação de secura nos olhos. 

Houve diferença estatística entre os dois testes realizados (Schirmer e BUT), bem 

como com os sintomas avaliados: ardência, prurido, hiperemia, sensação de olho seco 

e nitidez visual. Há contribuição estatisticamente entre os momentos pré e pós-

tratamento com uso de soro autólogo para a abordagem terapêutica da SOS refratária.  

 

Descritores: Síndrome do olho seco. Soluções oftálmicas. Soro. Lubrificantes 

oftálmicos 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

ABSTRACT 

 

Chaparro, E. A. Autologous Eye Serum: Focus on Personalized Medicine 2019. 66 

pgs. Dissertation (Master´s degree) – Medical School of Botucatu, São Paulo State 

University, Botucatu, 2019. 

 

Introduction: Dry Eye Syndrome is a multifactorial disease of tears and ocular surface 

that results into discomfort, visual disturbances and tear film instability and affects 

mainly female adults, over 50 years. It is a disease which may cause a great negative 

impact on the patients’ quality of life. The therapeutic approach employing autologous 

serum has been advocated in 1986, with pros and cons in the literature. This study 

aimed to perform a systematic review and a meta-analysis to investigate the effective 

contribution of Autologus Serum according to the protocols and clinical trials published 

in the last 10 years, and the SOS patients care at Hospital das Clínicas, during two 

periods: 2008-2013 and 2014- 2018.Objectives: 1) to perform a systematic review 

and meta-analysis to evaluate the efficacy of the autologous serum, in comparison to 

commercial artificial tears for the treatment of dry eye in adults. 2) to carry out a 

retrospective study of the ocular autologous serum contribution for SOS out patients’ 

treatment, at Hospital das Clínicas (2014 to 2018), comparing with the previous period 

(2008-2013).Materials and Methods: For the systematic review and meta-analysis, 

searches were realized in Pubmed databases, with no language restrictions, for papers 

published in the last 10 years, with full text availability, for researches dated until 

10/12/2018. For the primary and secondary outcomes, a 95% confidence interval was 

used. For the outpatients’ data collection, each medical form was analyzed. Results: 

Eighteen studies were initially identified, fulfilling the inclusion criteria; however, ten 

were excluded after detailed analysis, and meta - analysis was performed with eight 

articles. The heterogeneity index evaluated presented Chi2 of Chi2 de 3.52, 

df=7(p=0,83,I2= 0% and Z = 8.44 with p <0.00001I2 = 0, highlighting the correlation of 

the selected works. There is evident superiority of autologous serum, when compared 

to the use of artificial tears. The retrospective survey identified 15 patients, in the period 

2014-2018, with mean age of 51.32 years, sex ratio 1/2.5 and the Student's t test 

showed important improvement in the periods before and after treatment with 

autologous serum (p<0.005). There was a correlation between the Schirmer and BUT 

tests with hyperemia / redness and the sensation of eye dryness. There was a 



 
 

statistically significant difference between the two tests performed (Schirmer and BUT) 

before and after treatment, as well as for the evaluated symptoms: burning, pruritus, 

hyperemia, dry eye sensation and visual acuity. There is a statistically significant 

contribution concerning the periods before and after treatment, with the use of 

autologous serum for the refractory SOS therapeutic approach.  

 

Descriptors: Dry eye syndrome. Autologous eye drops. Lubricant eye drops 
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1. INTRODUÇÃO 

 

O uso de componentes do sangue representa uma abordagem terapêutica 

alternativa que está ganhando interesse em diversas áreas da medicina, em especial 

na medicina regenerativa, devido ao seu potencial de estimular e acelerar a 

cicatrização tecidual1.  

 Esta nova abordagem terapêutica tem sido utilizada como forma de 

reestabelecimento da harmonia entre células por serem ricos em fatores de 

crescimento. No entanto tem feito emergir problemas éticos relacionados ao fato de 

que a doação de sangue, incluindo a autóloga, é altruísta e não poderia estar sendo 

envolvida em comercialização2. 

Historicamente o Plasma Rico em Plaquetas (PRP) surgiu em 1970, 

implementado por hematologistas e hemoterapeutas para descrever o “sobrenadante” 

obtido após a centrifugação do sangue total e a separação dos concentrados de 

hemácias, portanto com uso exclusivamente venoso3. Logo, este “sobrenadante” 

passou a ser utilizado em pacientes com trombocitopenia, no entanto, pacientes 

hipervolêmicos, mas com plaquetopenia, levaram a área da hemoterapia em 1971, a 

processar o PRP e obter o concentrado de plaquetas, sendo que neste caso, o plasma 

sobrenadante passava a se chamar de plasma pobre em plaquetas (PPP) ou ainda 

denominado por outros de Plasma Rico em Fibrinogênio (PRF)4. 

O uso do soro autólogo em oftalmologia foi registrado pela primeira vez em 

1984 por Fox, RI et al., para casos de ceratoconjuntivite sicca, mas foi o trabalho 

japonês, dois anos depois que se tornou marco histórico5. 

 Este último ganhou aplicabilidade nos consultórios odontológicos em 1999, 

em especial, em cirurgias de recomposição maxilo facial, para melhorar integração 

óssea em implantes dentários complexos, bem depois de já terem sido identificados 

fatores de crescimento individuais específicos para a cicatrização de vários tipos de 

feridas e lesões. A importância desta terapêutica foi impulsionada pelas evidências 

sobre a atuação do PRP decorrente da ampla gama de fatores bioativos, fatores de 

crescimento, proteínas adesivas, fatores de coagulação, citocinas e quimiocinas 

orquestrando o processo de reparo tissular6. 

Ainda em 1999 surgiram os primeiros trabalhos usando Plasma Rico 

Plaquetas (PRP) em oftalmologia.  Publicados por Gehring et al.7. Os autores 

analisaram 28 pacientes com lesões maculares, divididos em dois diferentes grupos: 
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um grupo recebeu PRP e outro, concentrado de plaquetas (CP). Os pacientes fizeram 

uso dos produtos em aplicação durante a cirurgia de vitrectomia e os resultados 

identificaram a potencialidade de cura de ambos os componentes usados e 

concluíram que estes preparados e outros componentes do plasma e ou soro 

poderiam servir como uma fonte para fatores de crescimento e beneficiar em outras 

situações clínicas oftalmológicas7.  

A partir de então, o PRP começa a ser utilizado amplamente também em 

medicina veterinária e esportiva8. Em 2006, Mishra e Pavelko relataram o PRP como 

uma alternativa à cirurgia para cotovelo9. Na última década, os efeitos deletérios dos 

corticosteróides nos tendões e cartilagens têm se tornado cada vez mais reconhecidos 

para o tratamento de doenças neuromusculares, musculoesqueléticas e ortopédicas, 

desta forma, a procura de alternativa terapêutica com efeito anti-inflamatório 

aumentou exponencialmente o interesse em PRP e soro autólogo. Isto culminou com 

mais de 3.309 artigos revisados por pares referenciados e publicados no PubMed nos 

últimos 5 anos10. 

Após o estabelecimento de protocolos operacionais padrão, na área da 

hemoterapia, para garantir a qualidade do PRP ou PRF, esses produtos se 

consolidaram para uso translacional interfaceados com a Medicina Regenerativa e a 

Medicina Personalizada11.    

Enquanto a Medicina Regenerativa atua com células, scaffolds, estruturas 

tridimensionais e é direcionada a problemas inerentes a não cicatrização de órgãos e 

a uma ampla gama de condições patológicas, o PRP abrange condições de 

tratamento em condições menos invasivas, como reparo tecidual minimizando a 

invasão cirúrgica em especial no caso de lesões traumáticas/inflamatórias que 

buscam melhorar e acelerar o reparo fisiológico. Alternativamente, o PRP, tal como 

ocorre com terapias celulares, procura proporcionar a restauração da homeostase 

tecidual12. 

Entre os fatores citados na literatura para o uso de plasma rico em 

plaquetas e soro autólogo encontram-se : 1) riqueza de fatores de crescimento e 

proteínas cicatrizantes moduladoras do processo inflamatório; 2) o uso autólogo 

minimiza riscos infecciosos; 3) o paciente se fideliza/identifica com um produto oriundo 

de seu próprio sangue; 4) menores riscos comparativo ao uso de fatores de 

crescimento de origem recombinante; 5) custos menores na obtenção do produto; 6) 
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não tem sido descrito efeitos adversos e 7) permite a  promoção da medicina 

personalizada e centrada no paciente13.  

O uso de tais bioprodutos tem sido preconizado na literatura para 

contrabalançar o exposoma do envelhecimento definido como “fatores externos e 

internos e suas interações, afetando um indivíduo humano desde a concepção até a 

morte, bem como a resposta do corpo humano a esses fatores que levam a sinais 

biológicos e clínicos do envelhecimento”14. Nos últimos anos, fatores de crescimento 

e citocinas surgiram como modalidades terapêuticas, com crescente interesse em seu 

potencial para servir como ativos para a regeneração celular. Em consonância com 

essas novas abordagens, as proteínas morfogenéticas de origem plaquetária humana 

estão ganhando a atenção dos cientistas devido a sua segurança e sua indicação para 

produção autóloga. Produtos autólogos derivados de plaquetas baseiam-se na 

retirada de um pequeno volume de sangue do próprio paciente para obter uma fração 

de plasma rico em plaquetas15.  

Demonstrou-se nas duas últimas décadas que a promoção do 

remodelamento tecidual é resposta a uma liberação sustentada de proteínas bioativas 

que atuam no local da lesão após a degranulação de plaquetas16. Os produtos obtidos 

com a tecnologia da transformação do plasma rico em plaquetas recebem diferenes 

denominações, entre elas plasma rico em fatores de crescimento (PRFC), plasma rico 

em Fibrina (PRF), plasma rico em hormônios derivados de plaquetas (PRHDP), lisado 

plaquetário (LP), hormônios de crescimento derivados de plaquetas (HCDP), gel de 

plaquetas (GP),e soro autólogo (SA). Todas estas denominações envolvem 

“ferramentas biológicas terapêuticas” 100% autólogas, na apresentação de 

formulações injetáveis ou tópicas. Estas últimas podem ser apresentadas na forma de 

membranas suturadas, sobrenadante líquido, cremes associados a outros 

biopolímeros e na área de oftalmologia podendo ser na forma de colírios e pomadas17. 

Eles provaram ser clinicamente relevantes em muitos campos da medicina, como 

dermatologia, cirurgia ortopédica e medicina esportiva, cirurgia oral e maxilofacial, 

neurobiologia e oftalmologia18.  

As formulações de plasma rico em fatores de crescimento e soro autólogo 

de armazenamento a longo prazo, como colírios autólogos, já foram testadas quanto 

à sua estabilidade. Essas formulações permitem uma terapia biológica sustentada 

para desordens oculares, como olho seco, sem o inconveniente de extrações 

sangüíneas repetidas. Hung et al. destacam em trabalho retrospectivo envolvendo 
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inicialmente 27 pacientes que  o SA contêm os principais fatores epiteliotrópicos 

encontrados nas lágrimas naturais e são usados no tratamento de doença do olho 

seco e defeitos epiteliais da córnea persistentes19.  

Estes produtos provaram conter uma alta carga de proteínas-chave na 

regeneração dermo-epidérmica, como fator de crescimento derivados de plaquetas-

AB (PDGF-AB), envolvidos no crescimento de cabelo, remodelamento de feridas 

crônicas, em especial em portadores de diabetes mellitus, recuperação de lesões 

tendíneas, musculares e ligamentares com foco na Medicina do Esporte além de 

casos de osteoartrites e mais recentemente, em oftalmologia20,21,22,23. 

O progressivo interesse por este tipo de terapêutica calcado principalmente 

na falha terapêutica com o uso de medicamentos disponíveis no mercado, além do 

alto custo da maioria deles, determinaram a criação de muitas empresas. Estas 

empresas nascentes foram criadas a partir desta tecnologia gerando importante 

movimentação financeira. O mercado Global de Plasma Rico em Plaquetas (PRP) um 

total de US $ 158,23 milhões em 2016 e deve atingir US $ 383,56 milhões até 2023, 

com uma taxa de crescimento estimada em 13,4% de 2016 a 2023, podendo atingir 

nas expectativas mais promissoras, 4,5 bilhões de dólares nos próximos 10 anos, 

sendo que o conflito ético criado, como anteriormente citado, é o fato de que estas 

empresas tem aplicado um custo operacional alto, que não é coberto pela maioria dos 

seguros no mundo, apesar de ser um produto FDA-approved. Este custo é de 

aproximadamente US $ 500 a US $ 2.500, com os pacientes retornando para 

tratamentos adicionais24. 

Dentro deste escopo emergiu o uso de soro autólogo de uso ocular 

(SAUOC), entremeando-se com: 1) a polêmica científica: mito ou realidade; 2) 

confusão da técnica com a auto-hemoterapia, técnica proscrita e considerada ineficaz 

e perigosa pelo Conselho Federal de Medicina Brasileiro (CFM) e da expressiva 

maioria dos países desenvolvidos; 3) problemas operacionais: quem faz, onde faz, 

quem controla e distribui; 4) ausência de financiamento público e 5) eficácia 

comprovada por alguns e controversa por outros, mas com posicionamento oficial do 

CFM em 2018 que reconhece a eficácia comprovada e remete a responsabilidade de 

produção ao Sistema Hemoterápico Brasileiro, regulamentado24,25,26.  

No posicionamento do CFM, encontra-se26:  

O uso terapêutico do colírio de soro autólogo é reconhecido cientificamente e 
possui eficácia comprovada. A orientação consta no Parecer número 
40/2017, publicado pelo Conselho Federal de Medicina (CFM). O colírio de 
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soro autólogo é um produto derivado do sangue. O processamento e a 
disponibilização farmacêutica do colírio de soro autólogo são regulados por 
leis governamentais na maioria dos países. A Portaria Ministerial nº 158, de 
4/2/2016, que trata da regulamentação do uso e manuseio do sangue e seus 
derivados, define os componentes sanguíneos especiais (art. 5º, inciso VII) 
dentre os quais se enquadra o colírio de soro autólogo. De acordo com o 
documento, o uso terapêutico do colírio de soro autólogo no tratamento de 
desordens da superfície ocular tem sido cada vez mais empregado pela 
comunidade oftalmológica de todo o mundo. Portanto, essa terapêutica é 
reconhecida cientificamente e possui eficácia e segurança comprovadas. No 
entanto, como o colírio não se encontra disponível comercialmente, o acesso 
a este é dificultado pelo custo e pelo inconveniente da necessidade de 
doação do sangue e de seu processamento para a confecção do colírio de 
soro autólogo. Portanto, como já referido, é necessário o seu cumprimento 
no que compete ao procedimento em questão, desde a seleção do doador de 
plasma, no caso o paciente, a coleta, o processamento, a estocagem e a 
liberação do produto. Para tanto recomenda-se a observação ao disposto na 
Portaria Ministerial nº 158/2016, com o objetivo de aperfeiçoar a eficácia 
terapêutica e a segurança do produto. 

 

Diante do exposto faz se necessário, neste momento, uma revisão sobre 

os componentes do soro autólogo de uso ocular (SAUOC).  
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8. CONCLUSÕES 

 

Apesar da síndrome do olho seco ser uma condição extremamente 

frequente na prática oftalmológica, a falta de concordância entre seus diferentes 

conceitos e classificações tem produzido grandes dificuldades para sua detecção e 

manejo. Constituindo-se em um dos eventos iniciais do olho seco de qualquer 

etiologia, a hiperosmolaridade lacrimal parece ser um dos elementos fundamentais na 

fisiopatogenia desta condição. Tanto ou mais importante do que um diagnóstico 

adequado, sua abordagem atual exige uma compreensão aprofundada dos 

fenômenos envolvidos, o que pode requerer o auxílio de uma equipe multidisciplinar. 

É fundamental que se valorizem os sintomas, uma vez que os sintomas do paciente 

portador de olho seco são geralmente vagos.  

Os testes diagnósticos são muitos e nenhum pode ser considerado 

definitivo e único. Ideal seria que pudéssemos de rotina realizar teste de Schirmer I, 

de modo que recomenda-se, pelo menos, o teste de Schirmer I. O estudo de revisão 

sistemática e metanálise realizados detecta a efetiva contribuição do soro autólogo de 

uso ocular na abordagem terapêutica da síndrome do olho seco. Identificamos os 

benefícios do uso de SAUOC nos pacientes que estão sendo acompanhados no 

ambulatório de oftalmologia do Hospital das Clínicas de Botucatu.  

Apesar de todas as pesquisas que visam elucidar os fatores etiológicos e 

fisiopatológicos envolvidos na síndrome do Olho Seco, o tratamento ainda permanece 

desafiador, sendo necessário se estabelecer o que é realmente seguro e eficaz no 

manejo do crescente número de portadores. Evidenciamos a necessidade de mais 

estudos randomizados para afirmar a superioridade do SAUOC em relação as 

lágrimas artificiais. 
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