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RESUMO

O plasma rico em plaquetas (PRP) atua na reparacdo corneal e quando
aquecido, apresenta menor potencial a reagcao imunolégica local sem prejudicar
os niveis dos fatores de crescimento (FCs). O objetivo deste estudo clinico foi
comparar o PRP aut6logo com o alogénico aquecido no tratamento de ceratite
ulcerativa em cées, bem como os seus efeitos clinicos. Para esse experimento,
foram utilizados 24 caes com ceratite ulcerativa e estes foram distribuidos
aleatoriamente em dois grupos experimentais, um tratado por meio de colirio
de PRP autodlogo (n=11) outro com colirio de PRP alogénico aquecido (n=13).
Todos os animais foram avaliados no momento inicial e apos 3, 5, 10, 15 e 30
dias do tratamento. Foram analisadas as variaveis oftalmoldgicas:
blefaroespasmo, secreg¢ao ocular, opacidade corneal, vascularizagao, fotofobia,
hiperemia conjuntival, quemose, espessura corneal, bem como o percentual de
reducdo da ulcera de cornea. Em ambos os grupos, foi verificado redugao do
tempo de cicatrizacdo da lesdo com adequada reepitelizacao corneal, bem
como diminuigdo dos sinais de inflamacgéo. Concluiu-se que o PRP autdlogo e
alogénico aquecido apresentaram resultados equivalentes e podem ser uma
excelente opgdo no tratamento adjuvante na reparagdo de ceratite ulcerativa
em caes e que sua utilizagdo potencializa a cicatrizacdo, promove diminuicio

da inflamacao e opacidade corneal.

Palavras chave: Fatores de crescimento; imunologia; lesdes de cornea; PRP.



FERREIRA, A.P. Use of Heated Alogenic and Autologous Platelet-Rich
Plasma in the Treatment of Ulcerative Keratitis in Dogs. Botucatu, 2019.
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Campus Botucatu, Universidade Estadual Paulista.

ABSTRACT

Platelet rich plasma (PRP) acts on corneal repair and, when heated, presents
reduced local immune response without interfering in growth factor (GF) levels.
This clinical trial aimed to compare the use of autologous PRP and heated
allogeneic PRP in the treatment of ulcerative keratitis in dogs, as well as their
clinical effects. For this purpose, 24 dogs were utilized from the routine with
diagnosis of ulcerative keratitis, and randomly distributed into two experimental
groups, one treated with autologous PRP eye drops (n=11) and the other with
heated allogeneic PRP eye drops (n=13). All the animals were evaluated before
and at 3, 5, 10, 15 and 30 days after treatment. The ophthalmologic variables
analyzed were: blepharospasm, ocular discharge, corneal opacity,
vascularization, photophobia, conjunctival hyperemia, chemosis, corneal
thickness, as well as the percentage of corneal ulcer reduction.
In both groups, reduction of wound healing time with adequate corneal
reepithelialization was observed, as well as reduction of inflammation signs. It
was concluded that heated autologous and allogeneic PRP presented
equivalent results and may be an excellent option in the adjuvant treatment in
the repair of ulcerative keratitis in dogs and that its use promotes a decrease in

inflammation and clinical signs of pain, enhancing corneal healing.

Key-words: Growth factors; immunology; corneal ulcers; PRP.
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1. INTRODUGAO

A oftalmologia veterinaria € uma especialidade que vem evoluindo muito
nos ultimos anos, contribuindo para a manutencdo da visdo dos animais
(GALERA et al., 2017). Dentre as principais afec¢des oculares que os
acometem encontra-se a ceratite ulcerativa, também denominada ulcera de
cornea, que ocorre quando ha perda do epitélio e parte do estroma corneal
(HERRERA et al., 2008; LAUS et al., 2009; SLATTER et al., 2013; MOREIRA
et al., 2018).

As principais fungdes da cornea estdo correlacionadas com a protecéo e
refragdo da luz (LAUS et al., 2009). Por estar diretamente em contato com o
ambiente externo esta propensa a ocorréncia de traumas fisicos, quimicos e
bioldgicos resultando na perda da fungdo de sua barreira protetora, e desta
forma, o seu mecanismo de reparagao € regulado por mediadores inflamatoérios
e fatores de crescimento (FCs) produzidos imediatamente apds a ocorréncia da
lesao (GUM; MACKAY, 2013).

Os FCs sado mediadores biolégicos naturais sintetizados pelas células do
epitélio, estroma e endotélio corneal logo ap6s a ocorréncia de uma lesao (YU
et al., 2010). Podem estar localizados no filme lacrimal e humor aquoso em
contato intimo com a cornea, participando dos processos reparativos da
mesma (YU et al., 2010). Estes sao responsaveis por estimularem a
proliferagdo de ceratindcitos que irdo sintetizar colageno e proteoglicano,
produzindo a matriz extracelular a fim de promover cicatrizagéo da ulcera (ALIO
et al., 2015).

Estes fatores também podem ser encontrados nos granulos-a
plaquetarios, sendo possivel concentra-los por meio de centrifugacoes, e, apds
essa etapa, passa a ser denominado como plasma rico em plaquetas (PRP)
(ALIO et al., 2013). Desta forma, o seu uso proporciona uma maior
concentracido de FCs tornando a reparacao corneal mais rapida e eficaz, sendo
frequentemente estudado em oftalmologia devido aos seus beneficios
terapéuticos e pelo baixo custo de processamento (ANITUA et al., 2004,
MERLINI et al., 2014; ANITUA et al., 2018).

Anitua et al. (2014) desenvolveram uma nova modalidade de PRP, na

qual, apds o sangue coletado ser submetido as centrifugagdes este é aquecido
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a 56°C durante uma hora. Péde-se observar neste estudo que o aquecimento
diminuiu os indices de fator de crescimento epidermal (EGF), proteinas do
sistema complemento e Imunoglobulinas E (IgE), sem interferir na
concentracdo dos demais FCs, podendo ser indicado no tratamento de
afecgdes de carater autoimune.

A hipotese para esse trabalho € que o PRP alogénico aquecido seja uma
opgao viavel de tratamento adjuvante na reparagcdo das ceratites ulcerativas
em caes. Ressalta-se, portanto, que o uso de PRP alogénico aquecido e
autdlogo vem sendo estudado no tratamento de Uulceras de cornea,
apresentando resultados bastante satisfatorios especialmente no que diz
respeito a aceleracgao inicial da cicatrizacdo, diminuicdo de opacidades e na
possibilidade de redugdo do seu potencial imunogénico ao aquecé-lo
(DONATTI et al., 2013; MERLINI et al., 2014; PERCHES et al.,, 2015;
GANDOLFI, 2016).

A motivagao para o desenvolvimento desse projeto esta na caréncia de
estudos relatando a eficacia clinica do PRP alogénico aquecido no processo de
reparagao corneal em cdes. Devido a diminuicdo da atividade imunoldgica
local, sem comprometer a concentracao dos FCs, tornaria viavel a implantacao
de um banco de PRP com animais saudaveis.

O estoque de PRP alogénico aquecido permitiria ampliar a sua aplicagao
em outros caes, inclusive os de pequeno porte e peso reduzido ou aqueles
acometidos por alguma afeccdo sistémica, sem comprometer suas fungdes
hemodinamicas, em vista da grande quantidade de sangue necessaria para a
sintese de PRP autdlogo.

Objetiva-se com esse estudo comparar os efeitos clinicos do PRP
autélogo com o PRP alogénico aquecido no tratamento de ceratite ulcerativa
em caes. Podendo-se desta forma indica-los como uma opgédo de terapia

adjuvante na cicatrizagao de ulceras de cornea.
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Conclusao

Conclui-se que o PRP aut6logo e alogénico aquecido em caes apresentam-se de forma
equiparavel quanto a sua capacidade de acelerar a reepitelizagdo, reducdo da inflamagdo e
opacidade corneal, sendo uma excelente op¢ao no tratamento adjuvante da ceratite ulcerativa
em cdes. O uso do PRP alogénico aquecido promove ampla disponibilidade de aplicagdo
clinica especialmente em cdes de pequeno porte e portadores de afeccdes de carater
autoimune, tornando valida a instituicdo de um banco de PRP alogénico aquecido e

criopreservado.
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