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RESUMO 
 

 
 

O envelhecimento da pele é um processo biológico complexo, decorrente de uma 

combinação de fatores intrínsecos e extrínsecos, que ocasiona alterações estruturais 

e funcionais progressivas, bem como mudança na aparência da pele, especialmente 

em áreas foto expostas. O Plasma Rico em Plaquetas (PRP) e a ozonioterapia (OT) 

têm sido sugeridos na prática clínica como terapias promissoras e adjuvantes, 

entretanto as evidências são limitadas para suas recomendações. Assim, o objetivo 

do estudo foi avaliar e comparar a segurança e eficácia do PRP em combinação com 

a OT de volume controlado no envelhecimento facial. Para atingir este objetivo foi 

realizado um estudo piloto prospectivo de centro único. Foram recrutadas  

participantes do sexo feminino, com idade entre 40 a 60 anos, foram randomizadas 

em 2 grupos: Grupo PRP (PRP): participantes foram submetidos a aplicações de PRP; 

Grupo PRP e ozonioterapia (PRPOT): participantes foram submetidos as aplicações 

de PRP associado à ozonioterapia. As intervenções foram realizadas através da 

técnica intradérmica facial em 42 pontos pré-estabelecidos, totalizando 4 sessões com 

intervalo de 15 dias entre eles. O PRP foi realizado com a primeira centrifugação a 

200 g por 10 min e a segunda de 400 g por 10 min. A OT de volume controlado foi 

adicionada ao PRP em uma concentração de 30 g/mL em uma proporção de 1:1. 

Para avaliação e reavaliação foram realizadas análises através a registro fotográficos, 

avaliação das rugas frontais, periorbitais, nasogenianas e marionete (Wrinkle 

Assessment Scale – WAS) avaliação de autoestima (Versão Brasileira da Escala de 

Autoestima de Rosenberg) e avaliação da satisfação do paciente (FACE-Q). Os 

resultados mostram que, ao final do tratamento, os grupos PRP e o PRPOT 

apresentaram menor pontuação para as rugas frontais e periorbitais avaliadas no 

WAS e globais, melhora da autoestima e aumento do escore de satisfação ao 

tratamento. Entretanto, PRPOT apresentou menor pontuação para as rugas globais e 

maior índices de satisfação ao tratamento comparado ao PRP. Assim, pode-se sugerir 

que o protocolo de PRP realizado no presente estudo assim como a sua associação 

com a OT de volume controlado apresentaram ser modalidades seguras e 

potencialmente promissoras no tratamento do envelhecimento facial. 

 

 
Palavras-chave: Plasma Rico em Plaquetas; Ozonioterapia; Envelhecimento da 

pele, Rejuvenescimento facial; Rugas. 



ABSTRACT 
 

 
 

Skin aging is a complex biological process, resulting from a combination of intrinsic 

and extrinsic factors which causes progressive structural and functional changes, as 

well as changes in the appearance of the skin, especially in photo-exposed areas. 

Platelet Rich Plasma (PRP) and ozone therapy (OT) have been suggested in clinical 

practice as promising and adjuvant therapies, however, the evidence is limited for their 

recommendations. Thus, the aim of the present study was to evaluate and compare 

the safety and efficacy of PRP in combination with volume-controlled OT in facial aging. 

To achieve this goal, a single-center prospective pilot study was conducted. Female 

participants, aged 40 to 60 years, were randomized into 2 groups: PRP Group (PRP): 

participants that underwent PRP applications; PRP and ozone therapy group 

(PRPOT): participants that underwent PRP applications associated with ozone 

therapy. Interventions were performed using the facial intradermal technique in 42 pre- 

established points, totaling 4 sessions with an interval of 15 days between them. PRP 

was performed with the first centrifugation at 200 g for 10 min and the second at 400 

g for 10 min. Volume-controlled OT was added to the PRP at a concentration of 30 

µg/mL in a 1:1 ratio. For assessment and reassessment, analyses were performed 

using photographic records, assessment of frontal, periorbital, nasolabial and 

marionette wrinkles (Wrinkle Assessment Scale - WAS), self-esteem assessment 

(Brazilian Version of Rosenberg's Self-Esteem Scale) and assessment of patient 

satisfaction (FACE -Q). The results show that, at the end of the treatment, the PRP 

and PRPOT groups had a lower score for frontal and periorbital wrinkles assessed in 

the WAS and overall, an improvement in self-esteem and an increase in the satisfaction 

score with the treatment. However, the PRPOT had a lower score for global wrinkles and 

higher levels of treatment satisfaction compared to the PRP. Thus, it can be suggested 

that the PRP protocol performed in the present study, as well as its association with 

volume-controlled OT, proved to be safe and potentially promising modalities in the 

treatment of facial aging. 

 
 

Keywords: Platelet-rich plasma; Ozone-therapy; Skin rejuvenation; Facial 

rejuvenation; Wrinkles 



DIVULGAÇÃO E TRANSFERÊNCIA DE CONHECIMENTO 
 

 

 

Esse estudo foi realizado em participantes do sexo feminino que apresentam 

envelhecimento da pele do rosto. A proposta foi a aplicação intradérmica de uma 

terapia por PRP e PRP associado com ozonioterapia, em pontos 42 pontos da face. 

As terapêuticas propostas mostraram ser um método seguro, confiável e eficaz em 

promover redução de rugas da face de mulheres que estão em processo de 

envelhecimento. Com a realização do estudo é possível propor que a terapêutica 

usando o protocolo de PRP e a associação com ozonioterapia poderiam ser 

implementadas como um tratamento inovador para atenuar os sinais de 

envelhecimento da pele. 
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1 INTRODUÇÃO 

 
 

O envelhecimento da pele é um processo multifatorial caracterizado por uma 

perda progressiva da funcionalidade e do potencial regenerativo (CSEKES et al., 

2021). A pele, órgão com função de barreira mecanicamente protetora e flexível, é o 

órgão mais visível, onde todas as mudanças, inclusive o envelhecimento, são muito 

perceptíveis (WANG et al., 2019; KHAVKIN & ELLIS, 2011). 

O processo de envelhecimento da pele pode ser classificado como intrínseco e 

extrínseco (FARAGE et al., 2008). O envelhecimento intrínseco da pele é um processo 

inevitável de alterações cronológicas e fisiológicas decorrente de fatores genéticos e 

epigenéticos intrínsecos (CSEKES et al., 2021). É também um processo oxidativo que 

está relacionado a um declínio progressivo, relacionado à idade, na capacidade 

antioxidante e a um aumento na produção de espécies reativas de oxigênio (ROS) 

(WANG et al., 2019). Os sinais clínicos correspondentes ao envelhecimento intrínseco 

da pele são linhas finas, xerose (pele seca) e flacidez (KRUTMANN et al., 2017; 

FARAGE et al., 2008; CSEKES et al., 2021). No entanto, o envelhecimento extrínseco 

é restrito principalmente a locais expostos, como face, pescoço e mãos, e se manifesta 

predominantemente como rugas grosseiras, ressecamento, pigmentação irregular e 

lentigos (ou manchas senis) (ZOUBOULIS et al., 2019). Poluição e fumaça de cigarro 

são fatores exógenos bem conhecidos que aceleram o envelhecimento da pele, no 

entanto, o fator mais significativo ainda é a radiação ultravioleta (UV) caracterizado 

pelo “fotoenvelhecimento” (KRUTMANN et al., 2017). A radiação UV causa danos ao 

DNA e danos oxidativos aos componentes da pele, o que resulta na redução da 

síntese de componentes de colágeno e aumento da expressão de metaloproteinase 

de matriz (MMP), enzimas responsáveis por degradar o tecido conjuntivo dérmico, 

favorecendo assim o envelhecimento acelerado da pele (WANG et al., 2019; 

KRUTMANN et al., 2021; FARAGE et al., 2008). Ainda, a radiação UV altera a 

tirosinase, enzima envolvida na melanogênese, caracterizada por disfunções 

pigmentares da pele (KRUTMANN et al., 2017; ZOUBOULIS et al., 2019). 

Evidências recentes destacam que o envelhecimento da pele cria um 

microambiente com características inflamatórias crônica de baixa magnitude, 

conhecida como “inflammaging”. Sugere-se que as células senescentes presentes na 

pele ativam componentes de SAPS (fenótipo secretor associado ao estado 

senescente), citocinas que degradam componentes da matriz extracelular, 

desempenhando um papel importante no envelhecimento da pele (CSEKES et al., 
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2021; WANG et al.; 2019; LEE et al., 2021; PILKINGTON et al., 2021). Portanto, mais 

atenção deve ser dada ao envelhecimento da pele (CSEKES et al., 2021; 

ZOUBOULIS et al., 2019). 

Estatísticas mostram um aumento expressivo na busca por tratamentos 

dermatológicos e estéticos para melhorar a aparência da pele, visto que a saúde da 

pele é considerada um dos principais fatores representativos do bem-estar geral e da 

percepção de saúde do ser humano (ZOUBOULIS et al., 2019). Estima-se que a 

incidência aumente cada vez mais, principalmente com o envelhecimento 

populacional e o crescimento exponencial de indivíduos com comorbidades e doenças 

relacionadas ao envelhecimento da pele (CSEKES et al., 2021). 

Nessa perspectiva, a dermatologia estética realiza tratamentos denominados 

de antienvelhecimento, os quais estão voltados à prevenção, regeneração e 

atenuação minimizar os sinais do envelhecimento da pele, proporcionando uma pele 

mais saudável, suave, sem manchas, translúcida e resiliente. Os tratamentos 

frequentemente utilizados estão voltados às medidas preventivas, uso de estratégias 

cosmetológicas, invasivos e recursos terapêuticos de ação local e/ou sistêmicas e 

associação de técnicas, entretanto, nenhum tratamento específico foi estabelecido 

(LANDAU et al., 2017; ZOUBOULIS et al., 2019). 

Na última década, o plasma rico em plaquetas (PRP) tem recebido considerável 

atenção na área da dermatologia desde a elucidação de seu mecanismo de ação e 

relatos de sua eficácia clínica principalmente por ser considerado um método 

minimamente invasivo (LIN et al., 2020; EVANS et al., 2021). Por definição, o PRP é 

uma concentração supra fisiológica autóloga de plaquetas humanas suspensa em 

uma solução de plasma. Dentro dos grânulos secretores predominantes das 

plaquetas, grânulos alfas (α), contêm grandes reservatórios de proteínas bioativas, 

incluindo mensageiros do sistema imunológico, enzimas e fatores de crescimento 

vitais para a regeneração e remodelamento tecidual (MARX, 2001; HESSELER; 

SHYAM, 2019; WHITE et al., 2021). Essas moléculas são fundamentais para os 

processos de proliferação e diferenciação celular, remodelamento da matriz 

extracelular e angiogênese sendo uma técnica biologicamente adequada para muitas 

aplicações regenerativas (GAWDAT et al, 2017; JIMÉNEZ GÓMEZ et al., 2018: LIN 

et al., 2020: EPPLEY et al., 2004; CAO et al., 2021; WHITE et al., 2021; EVANS et al., 

2021). 

Foi evidenciado que o tratamento com o PRP apresenta benefícios para 

diversas doenças de pele e problemas cosméticos particularmente nas áreas de 
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restauração capilar, rejuvenescimento da pele, cicatrizes de acne, aumento dérmico 

e estrias distensas (LIN et al., 2020). Ainda, o PRP é capaz de proporcionar o 

remodelamento do tecido conjuntivo na pele envelhecida sendo considerado, 

portanto, uma ferramenta potencial para o rejuvenescimento da pele (KIN et al., 2011; 

GAWDAT et al., 2017). Apesar da crescente popularidade do PRP no tratamento do 

envelhecimento facial, a qualidade das evidências que suportam seu uso é baixa 

devido à falta de métodos consistentes de preparação e aplicação (LEE et al., 2019). 

Ademais, outra técnica que vem ganhando destaque na área estética e 

dermatológica é a terapia com ozônio (O3), ozonioterapia (OT) por também se tratar 

de um procedimento minimamente invasivo, bem tolerado e de baixo custo 

(LACERDA et al., 2020; OLIVEIRA MODENA et al., 2022). É sugerido que a eficácia 

da OT na reabilitação da pele esta relacionada ao estresse oxidativo moderado 

produzido pelas interações do O3 com componentes biológicos, resultando em efeitos 

analgésicos, modulador do processo inflamatório, reparador e imunomodulador e 

angiogênese (SMITH et al., 2017; ZENG et al., 2019; LIU et al., 2022; LIU et al., 2022). 

Além disso, o desenvolvimento tecnológico vem permitindo a manufatura de 

geradores de ozônio cada vez mais modernos e precisos e que, por sua vez, 

determinam a liberação e aplicação de concentrações exatas de O3 em tempo real, o 

que garante a consistência e segurança da terapia (ELVIS; EKTA, 2011). 

Desta forma, embora haja o uso difundido do PRP e da ozonioterapia na prática 

clínica comum, algumas questões referentes à utilização das técnicas no 

envelhecimento da pele ainda não são bem compreendidas. Em particular, existem 

poucos estudos avaliando a segurança e a efetividade de protocolos de preparo de 

PRP frequentemente utilizados na prática clínica. Ademais, há uma carência de 

estudos na literatura investigando a combinação do PRP com a OT, baseado na 

hipótese de que o gás ozônio poderia potencializar os efeitos do PRP, constituindo-se 

uma opção promissora a ser utilizado na prática clínica. Nesse sentido, evidências 

clínicas perante esse cenário seriam de grande valia para compreender os benefícios 

da combinação dessas abordagens terapêutica no tratamento do envelhecimento da 

pele. Assim, o objetivo do presente estudo foi verificar as implicações clínicas de um 

protocolo de PRP e da sua combinação com OT de volume controlado no tratamento 

do envelhecimento facial. 
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2 OBJETIVOS 

 
 

Avaliar e comparar a segurança e eficácia de um protocolo de Plasma Rico em 

Plaquetas (PRP) e sua associação com ozonioterapia (OT) de volume controlado no 

envelhecimento facial. 

 
2.1 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

• Verificar a ação dos tratamentos sobre as principais rugas faciais; 

• Investigar os efeitos dos tratamentos sobre autoestima e satisfação do 

participante; 

• Avaliar os eventos adversos relatado pelo participante ou observado 

pelos investigadores. 
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3 REVISÃO DA LITERATURA 

 
 

3.1 PELE E ENVELHECIMENTO 

O envelhecimento é um processo dependente do tempo, determinado por 

mudanças persistentes na funcionalidade e reprodutibilidade do organismo e aumento 

da probabilidade de morbidade e mortalidade (HÖHN et al., 2017). Enquanto os sinais 

de envelhecimento dos órgãos internos são mascarados dos “olhos” ambientais, a 

pele humana fornece as primeiras marcas óbvias da passagem do tempo, visto que 

está constantemente exposta a estímulos internos e externos, fato que impacto na sua 

funcionalidade com a progressão da idade (NIKOLAKIS et al., 2013; CSEKES et al., 

2021). 

A pele é caracterizada como um órgão complexo e dinâmico que recobre toda 

superfície do corpo humano, sendo responsável pela barreira física entre o corpo e o 

meio ambiente, e possui a função de atenuar a perda de água e eletrólitos e 

protegendo contra a penetração de substâncias indesejáveis e microrganismos, auxilia 

na regulação da temperatura corporal, fornece vigilância imunológica, além de possuir 

nervos autônomos e sensoriais que detectam estímulos de toque, vibração, pressão, 

temperatura, dor e coceira (ARDA et al., 2014). Ademais, é um componente importante 

da beleza externa sendo o foco de vários procedimentos cirúrgicos e não cirúrgicos 

cutâneos (KHAVKIN; ELLIS, 2011). 

A camada mais externa da pele, a epiderme, é classificado como um epitélio 

estratificado pavimentoso e queratinizado em contínua renovação. A principal célula 

da epiderme é o queratinócito, perfazendo aproximadamente 95% das células 

epidérmicas. À medida que os queratinócitos se multiplicam, da membrana basal para 

a superfície da pele, eles formam várias camadas/estratos epidérmicos 

morfologicamente distintas, apresentadas como: basal ou germinativo, espinhosa, 

granuloso e córneo. Outros tipos de células são encontrados na epiderme como os 

melanócitos, células de Langerhans e células de Merkel (WYSOCKI, 1995). 

Os melanócitos estão alocados na camada basal e possuem função de produzir 

a melanina a partir da tirosina associada à atividade enzimática da tirosina quinase, 

sendo então armazenada nos dentro de uma organela denominada de 

melanossomas. Os melanossomas são transportados ao longo dos processos 

dendríticos dos melanócitos para os queratinócitos adjacentes com a finalidade de 

proteger o núcleo dos efeitos nocivos da radiação UV (KHAVKIN; ELLIS, 2011). Com 

a idade, a densidade de melanócitos diminui de 6% a 8% por década, fato que explica 
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as alterações na pigmentação da pele observada no envelhecimento (KHAVKIN; 

ELLIS, 2011; HUGHES; BISHOP, 2022) 

As células de Langerhans são células encontradas principalmente na camada 

espinhosa, constituindo cerca de 3 a 6% de todas as células da epiderme. Os 

processos dendríticos das células de Langerhans captam os antígenos depositados 

na pele, os processam e os apresentam aos linfócitos T para ativação da resposta 

imune. O número de células de Langerhans aumenta durante reações alérgicas, como 

hipersensibilidade de contato. Com o envelhecimento e a exposição crônica ao sol, o 

número de células de Langerhans diminui significativamente, o que pode 

desempenhar um papel permissivo no desenvolvimento de carcinoma cutâneo em 

indivíduos idosos com pele danificada pelo sol (HASEGAWA et al., 2020). Já, as 

células de Merkel são encontradas na camada basal da epiderme e na bainha epitelial 

dos folículos pilosos. Estão associadas com as terminações nervosas sensoriais na 

pele e podem funcionar como mecanorreceptores (KHAVKIN; ELLIS, 2011; HUGHES; 

BISHOP, 2022). 

Entre a epiderme e a derme há uma junção dermo-epidérmica, ou seja, uma 

membrana basal sintetizada por queratinócitos basais e fibroblastos dérmicos, cuja 

função é de proporcionar um suporte mecânico para adesão da derme à epiderme 

(ARDA et al., 2014). 

Abaixo da membrana basal, encontra-se a derme, dividida em 2 regiões 

distintas: a derme papilar e a derme reticular. De maneira geral, os componentes 

celulares da derme incluem células dendríticas, macrófagos, mastócitos e fibroblastos. 

Destaca-se que o fibroblasto é a célula responsável por sintetizar uma matriz 

extracelular interligada de fibras dérmicas (fibras colágenas, reticulares e elásticas) e 

a substância fundamental (glicoproteínas e proteoglicanos). A derme papilar está 

localizada logo abaixo da junção dermo-epidérmica e forma projeções ascendentes 

cônicas conhecidas como papilas dérmicas que aumentam a área da interface dermo- 

epidérmica e permitem melhor adesão entre a derme e a epiderme. Possui feixes de 

colágeno frouxamente arranjados (maior predominância do tipo I), fibras elásticas, 

vasos sanguíneos abundantes e terminações nervosas. A derme reticular contém 

fibras colágenas compactas (maior predominância do tipo III), fibras elásticas mais 

espessas, aloja alguns órgãos anexos e também possui redes vasculares e nervosas 

(KHAVKIN; ELLIS, 2011; ARDA et al., 2014). 

Destaca-se que o colágeno é o principal constituinte da derme, 

aproximadamente 90% das fibras dérmicas com destaque para os tipos I e III, 
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conferindo resistência tênsil e resistência mecânica à pele (KHAVKIN; ELLIS, 2011). 

As fibras elásticas são responsáveis por devolver a pele à sua configuração normal 

após a deformação e estendem-se desde a lâmina densa da junção dermo-epidémica 

até a derme reticular. Já, as fibras reticulares também estão presentes na derme e 

consistem em fibras finas de colágeno e fibronectina (ARDA et al., 2014). 

Abaixo da pele, encontra-se a hipoderme, também conhecida como tela 

subcutânea, responsável por isolar o corpo e o proteger de lesões mecânicas, além 

de servir como reserva de energia. A principal célula da região é o adipócito que 

apresenta disposto em lóbulos separados por septos de tecido conjuntivo. A 

espessura dessa camada mostra variação anatômica e individual e reflete o estado 

nutricional do indivíduo (CSEKES et al., 2021; KHAVKIN; ELLIS, 2011). 

Com relação ao envelhecimento da pele, caracteriza-se por processos 

intrínsecos e extrínsecos (FARAGE et al., 2008). O envelhecimento intrínseco ou 

cronológico é determinado por fatores genéticos e epigenéticos e é um processo 

inevitável na pele. A nível celular, o envelhecimento foi descrito pela primeira vez por 

Hayflick e Moorhead (HAYFLICK; MOORHEAD, 1961), que demonstraram que os 

fibroblastos primários humanos têm uma capacidade limitada de se dividir. Isso é 

conhecido como limite de Hayflick e se origina da incapacidade dos telômeros de 

manter seus comprimentos devido ao processo de replicação. Consequentemente, as 

células perdem sua capacidade proliferativa e entram em um estado de parada 

irreversível do ciclo celular, mais tarde denominada senescência celular ou replicativa 

(CSEKES et al., 2021; WANG et al., 2019). O processo é acompanhado por queda na 

produção de enzima antioxidante e consequente aumento de ROS (WANG et al., 

2019). A pele intrinsecamente envelhecida apresenta flacidez, xerose e algumas 

linhas de expressão (FARAGE et al., 2008; KHAVKIN; ELLIS, 2011). 

O envelhecimento extrínseco é ocasionado por fatores externos, tais como, 

radiação UV, poluição do ar, fumaça de cigarro, fatores nutricionais, temperatura, 

estresse e falta de sono, entretanto, a radiação UV ainda é considerada a mais 

deletéria para a pele (FARAGE et al., 2008; KRUTMANN et al., 2017). Um dos 

principais efeitos do UV na derme da pele é ocasionar danos às estruturas celulares 

e destruir a integridade do tecido conjuntivo devido a produção de radicais livres e 

atividade de enzimas antioxidantes reduzidas, favorecendo ainda mais o estresse 

oxidativo (KRUTMANN et al., 2021). 

Ao mesmo tempo, o excesso de radicais livres ativa a via de sinalização de 

marcadores inflamatórios, como o fator nuclear kappa B (NF-κB), o que ocasiona o 
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aumento do nível de citocinas pro-inflamatória como o TNF-α e a expressão de MMPs) 

capazes de degradar componentes da matriz extracelular e acelerar o envelhecimento 

da pele (WANG et al., 2019). Os sinais clínicos do fotoenvelhecimento incluem rugas 

mais evidentes, ressecamento, pigmentação irregular, perda de elasticidade, 

telangiectasias e áreas de púrpura com destaques para áreas foto expostas (CSEKES 

et al., 2021). 

Histologicamente é observado na pele envelhecida uma epiderme com 

espessura diminuída e achatamento da junção dermo-epidérmica, o que contribui para 

o aumento da fragilidade da pele, reduz a transferência de nutrientes entre a derme e 

a epiderme e a formação de rugas. A capacidade proliferativa das células epidérmicas 

basais diminui, fato que ocasiona um reparo mais lento e descamação menos eficaz 

(KHAVKIN; ELLIS, 2011; CSEKES et al., 2021). A derme torna-se atrófica com número 

reduzido de fibroblastos, a síntese de moléculas de matriz extracelular prejudicada, o 

número e o diâmetro dos feixes de fibras de colágeno diminuem, a proporção de 

colágeno tipo III para colágeno tipo I aumenta (principalmente devido à perda de 

colágeno I) e alterações na organização das fibras elásticas, que se manifesta como 

adelgaçamento dérmico progressivo, aumento do enrugamento e perda de 

elasticidade (AUTIO et al., 1994; WANG et al., 2019). Sabe-se que o conteúdo total 

de colágeno por unidade de área da superfície da pele diminui aproximadamente 1% 

ao ano associado a uma diminuição do tecido adiposo subdérmico (AUTIO et al., 

1994). Ainda, a pele foto envelhecida também é caracterizada pelo acúmulo de 

material de elastina logo abaixo da junção dermo-epidérmica, conhecido como 

elastose e pela fragmentação acelerada do colágeno e das fibras elásticas (devido 

intensa atividade de MMPs), ocasionando rugas mais profundas, flacidez, opacidade 

e aspereza (WANG et al., 2019; KRUTMANN et al., 2021; FARAGE et al., 2008; 

ZOUBOULIS et al., 2019). 

Recentemente foi observado que as células senescentes (induzidas tanto por 

fatores intrínsecos ou extrínsecos se acumulam na pele envelhecida e podem 

contribuir para alterações e doenças da pele relacionadas à idade (CSEKES et al., 

2021; HÖHN et al., 2017). Evidências crescentes sugerem que os queratinócitos e 

fibroblastos senescente secretam citocinas e enzimas modificadoras da matriz 

extracelular, promovendo inflamação, comprometimento mitocondrial e regulação 

positiva da sinalização de resposta ao dano do DNA e deterioração tecidual (LEE et 

al., 2021; PILKINGTON et al., 2021). O aumento da produção destes componentes 

conhecidos como SASP (fenótipo secretor associado ao estado senescente) é uma 
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das marcas mais relevantes da senescência (CSEKES et al., 2021). Essencialmente, 

a nocividade das células senescentes consiste no aumento da produção de fatores 

SASP, como IL-1, IL-6, IL-8, MMP-1 e MMP-3, capazes de degradar a matriz 

extracelular (WANG et al., 2019). Assim, o envelhecimento humano é caracterizado 

por inflamação crônica persistente de baixo grau, terno conhecido, do inglês como 

“inflammaging”, ocasionando a modificações molecular, celular e fisiológica 

relacionado à idade (LEE et al., 2021; PILKINGTON et al., 2021). 

Alterações cutâneas associadas ao envelhecimento cronológico ou 

fotoenvelhecimento, como enrugamento, flacidez e alterações na pigmentação, levam 

os pacientes a procurar procedimentos estéticos para melhorar a aparência da pele. 

Além da questão estética, o envelhecimento da pele aumenta o risco de 

suscetibilidade a internação, feridas crônicas, como úlceras venosas, por pressão ou 

pé diabético, e vários tipos de dermatites e malignidades, incluindo melanoma 

(CSEKES et al., 2021; ZOUBOULIS et al., 2019). 

A dermatologia estética pode contribuir para o envelhecimento saudável 

desempenhando um papel significativo na prevenção, regeneração e retardo do 

envelhecimento da pele (ZOUBOULIS et al., 2019). Várias estratégias 

antienvelhecimento tem sido desenvolvidas nos últimos anos, como as medidas 

preventivas (evitando fatores exógenos do envelhecimento, correção de estilo de vida 

e hábitos), estratégias cosmetológicas, agentes terapêuticos tópicos e sistêmicos e 

procedimentos invasivos (LANDAU et al., 2017; ZOUBOULIS et al., 2019). 

Nesse cenário, o uso do plasma rico em plaquetas (PRP) (EMER, 2019; LIN et 

al.,2020), assim como o interesse na aplicação da terapia com O3 aumentou 

consideravelmente nos últimos anos (LACERDA et al., 2020; OLIVEIRA et al., 2022). 

 
3.2 PLASMA RICO EM PLAQUETAS 

O plasma rico em plaquetas (PRP) é uma das preparações mais utilizadas na 

medicina regenerativa e está em constante expansão no campo da dermatologia 

estética sendo considerada uma técnica minimamente invasiva (EMER, 2019; LIN et 

al., 2020; WHITE et al., 2021; EVANS et al., 2021). 

É caracterizado como uma porção da fração plasmática do sangue autólogo 

com concentração de plaquetas acima da linha de base (normalmente 3 a 7 vezes a 

concentração média de plaquetas do sangue total) (MARX, 2001; HESSELER; 

SHYAM, 2019). É produzido por centrifugação de sangue total e sua natureza 
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autóloga sugere um excelente perfil de segurança (WHITE et al., 2021). O PRP não 

contém apenas um alto nível de plaquetas, mas também possui uma gama completa 

de fatores de coagulação, fatores de crescimento, quimiocinas, citocinas e outras 

proteínas plasmáticas (EMER, 2019; LIN et al., 2020). 

A terminologia PRP foi usada pela primeira vez na hematologia na década de 

1970 para descrever o plasma com maior concentração de plaquetas do que no 

sangue periférico (ALVES et al., 2017). Em 1974, Kohler e Lipton, ao estudar a 

fisiologia dos fibroblastos, descobriram que as plaquetas poderiam ter importância 

como estimulantes do crescimento (CAO et al., 2021). Nos anos seguintes, novas 

pesquisas indicaram que as plaquetas são uma fonte de fatores de crescimento que 

estimulam a atividade dos fibroblastos (EPPLEY et al., 2004). Desde então, o PRP 

tem sido empregado em muitas aplicações cirúrgicas, odontológica e médicas e 

continua a se desenvolver como uma terapia versátil em dermatologia (WHITE et al., 

2021; EVANS et al., 2021). 

As plaquetas, também conhecidas como trombócitos, correspondem a um 

fragmento celular, anucleados que se originam de a partir de um megacariócitos 

(células da medula óssea). Fisiologicamente, as plaquetas desempenham um papel 

importante na resposta inicial da hemostasia primária do reparo tecidual. É conhecido 

que após o dano tecidual e a exposição do colágeno subendotelial, as plaquetas 

aderem à parede do vaso danificado, ativam-se e agregam-se, formando um tampão 

plaquetário com subsequente formação de trombos, preparando a área reparo (THON 

et al., 2012; WHITE et al., 2021). Os grânulos predominantes de plaquetas, grânulos 

α, contêm proteínas bioativas, denominadas fatores de crescimento, que são 

exocitados após a ativação e são amplamente responsáveis por promover a 

regeneração das células-tronco e a remodelação dos tecidos moles (THON et al., 

2012; EMER et al, 2019). 

Muitos fatores de crescimento fundamentais estão contidos nos grânulos α do 

PRP, como fatores de crescimento derivados de plaquetas (aa, bb, ab), fator de 

crescimento do endotelial vascular (VEGF), fator de crescimento epitelial (EGF), fator 

de crescimento fibroblástico (FGF), fator de crescimento transformador beta (TGF-) 

e fator de crescimento semelhante à insulina (IGF-1) (GAWDAT et al,, 2017; JIMÉNEZ 

GÓMEZ et al., 2018: LIN et al., 2020; EVANS et al., 2021). 

A diferenciação e mitogênese de monócitos, células-tronco, queratinócitos, 

fibroblastos e células endoteliais ocorrem como um resultado de fatores de 

crescimento de grânulos do PRP (CAMELI et al., 2017; LEE et al., 2019). Esses 
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fatores de crescimento também são conhecidos por induzir proliferação celular, 

angiogênese e quimiotaxia, além de conter serotonina, dopamina, histamina, 

adenosina e cálcio, que aumentam a permeabilidade da membrana (GAWDAT et al,, 

2017; EVANS et al., 2021). De acordo com, Kikuchi et al., (2019), o PRP contém 

concentrações supra fisiológicas da maioria dessas moléculas. 

Atualmente, o PRP é usado em uma variedade de aplicações clínicas na 

dermatologia estética, como restauração capilar, cicatrização de feridas, alopecia 

androgênica, alopecia areata, vitiligo crônico, melasma, doenças inflamatórias das 

unhas, psoríase dentre outros (LIN et al., 2020). Entretanto, a busca por técnicas 

popularmente consideradas “mais naturais” que sejam capazes de reverter os danos 

à pele relacionados à idade levou a ampla utilização do PRP na prática dermatológica 

(KIN et al., 2011; GAWDAT et al., 2017). Embora o PRP tenha sido usado clinicamente 

para o rejuvenescimento da pele por vários anos, o primeiro ensaio clínico 

randomizado controlado foi por Alam et al. (2018) onde os autores observaram que o 

PRP apresentou melhora significativa na textura da pele e rugas em comparação com 

a pele tratada com solução salina. 

Atualmente, uma correlação positiva entre PRP e antienvelhecimento da pele 

vem sendo relatada na prática pré-clínica e clínica (DU et al., 2020). Relatos clínicos 

apontam que a aplicação do PRP melhora a qualidade, textura e tônus da pele, 

utilizado tanto por meio de injeções intradérmica e/ou em combinação com outras 

tecnologias (NOFAL et al., 2014; SEVILLA et al., 2015; ELNEHARWY et al., 2017; 

JIMÉNEZ GÓMEZ et al., 2018; EVERTS et al., 2019; CAMELI et al., 2017; DU et al., 

2020). Entretanto, a principal limitação dos resultados clínicos encontrados na 

literatura é a heterogeneidade de metodologias de preparação do PRP utilizadas (por 

exemplo, ativadores; número, velocidade e tempo de centrifugações; temperatura; 

materiais de tubo de ensaio), volume ideal e técnica, local e frequência de 

administração (LIN et al., 2020). Portanto, tirar a conclusão final sobre a melhor 

maneira de preparação ainda é um limitante. Isso mostra claramente que mais 

pesquisas são necessárias para confirmar a eficácia e a possibilidade de sua 

aplicação em muitos outros distúrbios. 

Além disso, o uso de PRP quando combinado com outras modalidades de 

tratamento, como preenchimentos dérmicos, lasers e outros dispositivos, demonstra 

melhorias significativas na aparência, textura e tônus da pele (EMER et al., 2019). Nos 

dias atuais observa-se que o uso PRP em associação a OT ganhou popularidade no 

campo dermatológico. 
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3.3 OZONIOTERAPIA 

O potencial terapêutico do gás ozônio, denominado de ozonioterapia vem 

sendo reportado desde o período da I Guerra Mundial com seu uso e sucesso no 

reparo de feridas infectadas (DI PAOLO; BOCCI; GAGGIOTTI, 2004). Ozônio é uma 

molécula gasosa instável composta por três átomos de oxigênio, sendo a terceira 

potência oxidante (BOCCI et al., 2011). É produzido a partir das moléculas de O2 

através de fontes básicas de energia, incluindo eletrólise química, descargas 

elétricas e radiação da luz UV (BOCCI et al., 2009). 

O responsável por construir o primeiro gerador de O3 (por método corona), foi 

Nikola Tesla 1896, seguido posteriormente pela introdução de geradores de O3 

específicos, os quais misturam de O2 medicinal e O3 (no mínimo, 95% O2 e não mais 

que 5% O3) (ELVIS; EKTA, 2011). 

As primeiras evidências sobre a existência do gás foram mencionadas em 

1785 por um médico e físico holandês, Martins Van Marum, o qual observou que as 

descargas elétricas advindas de tempestades exalavam um odor característico e 

diferenciado. Em 1840 um químico-físico alemão, Friedrich Christian Schönbein, 

provou que o gás de coloração azulada e odor singular, denominando-o de gás 

ozônio, do grego ozein (aquilo que cheira), originava-se do contato de descargas 

elétricas com o O2, originavam um gás de coloração azulada e odor singular, 

denominando-o de gás ozônio, do grego ozein (BOCCI, 2009; BOCCI,2011). 

No século XIX, a ozonioterapia, que emprega uma mistura gasosa de O2 

medicinal e O3, começou a ser utilizada pela comunidade médica e, atualmente vêm 

sendo utilizada em diversos países (BOCCI, 2011;SCHWARTZ; SÁNCHEZ, 2012). 

A terapia pode ser administrada de maneira local através de água, óleo e gás O2/O3; 

e sistêmica, insuflação retal auto-hemoterapia maior ou menor (BOCCI, 2006). 

É crescente o número de estudos que investigam os efeitos da OT no 

funcionamento biológico, com a finalidade de melhor compreender os mecanismos 

básicos de ação que sustentam seus efeitos locais e sistêmicos da terapia (de SIRE 

et al., 2021). O que assegura suas várias e heterogêneas aplicações clínicas que 

atualmente são vistas na prática clínica em diversos países é o fato de a OT possuir 

propriedades antimicrobianas (inativação de bactérias, vírus, fungos, leveduras e 

protozoários), modular processos inflamatórios, ocasionar ações antioxidantes, 

analgésica, imunomodulatória e angiogênica (SMITH et al., 2017; ZENG et al., 2019; 

LIU et al., 2022). 
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O principal mecanismo de ação da ozonioterapia é baseado no fato do gás 

ozônio reagir com componentes celulares, com destaque os ácidos graxos poli- 

insaturados da membrana basal, ocasionando um estresse oxidativo transitório e 

moderado e a formação de produtos fundamentais conhecidos como ozonídeos. Os 

ozonídeos mais conhecidos são as espécies reativas de oxigênio (ROS) que incluem 

o peróxido de hidrogênio (H2O2), radical ânion superóxido (O-), radical hidroxila (OH- 

) e óxido nítrico (NO); e os subprodutos de peroxidação lipídica (LOPS) como os 4- 

HNE (de PUFA ômega-6) e 4-HHE (trans-4 hidroxi-2-hexenal de PUFA ômega-3) 

(SMITH et al., 2017), mensageiros dos quais possuem fundamental importância clínica 

pois sinalizam e desencadeiam mudanças metabólicas e estruturais responsáveis 

pelos efeitos terapêuticos a curto e longo prazo da ozonioterapia (ELVIS; EKTA, 2011). 

Assim, a OT é uma estratégia de tratamento emergente que atua por meio de 

mecanismos complexos. Sugere-se que a OT possa ser usado como complemento 

das terapias anti-envelhecimento devido seu mecanismo de atuação ao entrar em 

contato com a pele (LIU et al., 2022). A literatura mostra que, por meio de estresses 

oxidativos leves repetidos, a OT pode induzir a regulação positiva de fatores 

nucleares, como o fator nuclear eritróide 2 (Nrf2), que consequentemente transcreverá 

elementos de resposta antioxidante (ERA), estacando a produção de potentes 

enzimas antioxidantes como a superóxido dismutase (SOD), glutationa peroxidase, 

catalase (CAT) e NADPH quinona-oxidoredutase (NQO1) (SAGAI; BOCCI 2011; RE 

et al., 2008). Nrf2 desempenha um papel importante nas vias de sinalização 

intracelular da inflamação e essa estimulação poderá resultar em uma atenuação 

resposta ao estresse oxidativo, característica presente do envelhecimento 

(SCASSELLATI et al., 2020). 

O estudo recentemente conduzido por Hielbert et al. (2022) mostraram que a 

ativação da sinalização Nrf2-antioxidante pode atenuar o fator de transcrição nuclear, 

NF-κB, um regulador chave da resposta inflamatória encontradas na derme durante o 

envelhecimento. Adicionalmente, os ozonídeos gerados atuam como mediadores 

fisiológicos, responsáveis por estimular importantes fatores de crescimento benéficos 

para a reparação de tecidos. É importante observar que o nível de LOPs e ROS devem 

ser adequados para agirem como reguladores bioquímicos e evitar efeitos tóxicos 

celulares (ELVIS; EKTA, 2011). 
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Ressalta-se a importância de um gerador adequado que permita medições 

precisas e reprodutíveis das concentrações da mistura O2/O3. Assim, um gerador de 

ozônio de qualidade é essencial para o sucesso do tratamento (ELVIS; EKTA, 2011). 

De acordo com os relatos supracitados, sugere-se que o PRP e a ozonioterapia 

possuem potencial terapêutico promissor em reduzir os sinais de envelhecimento 

cutâneo. No entanto, embora haja o uso difundido na prática clínica algumas questões 

referentes às técnicas ainda não estão bem compreendidas. Em primeiro lugar, não 

há um consenso padrão a respeito do melhor preparo do PRP para o tratamento de 

rugas faciais. Em segundo lugar, há uma carência de estudos na literatura 

investigando o efeito da associação do PRP com a OT no envelhecimento facial. 

Acredita-se que a aplicação do PRP e sua associação com a ozonioterapia, 

poderia constituir um tratamento com maior potencial para aumentar o sistema 

antioxidante e estimular a produção de componentes da derme, atenuando assim as 

manifestações clínicas do envelhecimento da pele e otimizando a autoestima de 

mulheres. Todavia, faz-se necessário o aprofundamento de estudos na área para 

elucidar os efeitos da utilização destas abordagens terapêuticas no envelhecimento 

da pele. Assim, esse trabalho propõe avaliar o comparar os efeitos do PRP e de sua 

associação com a ozonioterapia. 
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4 MATERIAIS E MÉTODO 

 
 

4.1 TIPO E LOCAL DE ESTUDO 
 

Trata-se de um estudo piloto simples cego A pesquisa foi realizada na Clínica 

de Estética D DA S LEITE MARTINS ESTETICA AVANÇADA, situada à Rua 

Benjamim Constant, 635, Itu / SP. 

 
 

4.2 ASPECTOS ÉTICOS 
 

O estudo foi submetido para o Comitê de Ética em Pesquisa com Seres 

Humanos da Universidade Brasil (Plataforma Brasil) e no Rebec (Registro Brasileiro 

de Ensaios Clínicos). Após a aprovação (protocolo 5.450.657 – Anexo I) os sujeitos 

foram informados sobre os procedimentos a serem realizados durante a pesquisa, ou 

seja, os tratamentos, quantidades de sessões e outras informações pertinentes à 

pesquisa e, posteriormente assinaram um Termo de Consentimento e Esclarecimento. 

Cabe destacar que a equipe não onerou os planos de saúde, o SUS, ou o próprio 

participante da pesquisa pela execução da mesma, responsabilizando-se por todos os 

gastos relativos aos cuidados de rotina (exames e procedimentos) necessários após 

assinatura do consentimento livre esclarecido (Resolução no 466 de 2012, item III.2.o). 

O recrutamento das participantes foi realizado por meio de divulgação em meios de 

comunicação digital, ou seja, redes sociais (Instagram e Facebook). 

 
4.3 AMOSTRA 

Os critérios de inclusão adotados foram: sexo feminino; faixa etária de 40 e 60 

anos; fototipo II a IV segundo a escala de Fitzpatrick (FITZPATRICK, 1999); presença 

de sinais de fotoenvelhecimento facial grau II a IV segundo a escala Glogau 

(GLOGAU, 1994); hemograma com a contagem de plaquetas normais (150.000 a 

350.000 uL); consentirem a participação no estudo a assinarem o consentimento 

informado. 

Os critérios de exclusão foram: tabagismo; mulheres grávidas ou que estejam 

amamentando; histórico de neoplasia; peeling químico ou físico ablativo nos últimos 6 

meses; uso de toxina botulínica ou preenchimentos com implantes facial com material 

absorvível nos últimos seis meses; realização de cirurgia de procedimentos cirúrgicos 

(ritidoplastia e/ou blefaroplastia); paciente com impossibilidade de fazer fotoproteção 

durante todo o período do tratamento; pacientes com história de queloide ou cicatriz 
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hipertrófica; pacientes com lesão cutânea infectada ou inflamada na face nos últimos 

12 meses; doenças de base como hipertensão arterial sistêmica descontrolada, 

doença hepática, renal, hematológica (coagulopatias e/ou púrpuras, deficiência de 

glicose 6-fosfato), inflamatória, reumatológica, diabetes; contagem de plaquetas 

abaixo 150.000 /uL, de hipersensibilidade ao tratamento de ozonioterapia; recusa em 

assinar o termo de consentimento livre e esclarecido. 

Ainda, foram estabelecidos os critérios de descontinuidade: desistência das 

participantes; duas faltas consecutivas; apresentar alguma desordem/infecção que 

implique em uso de antibióticos ao longo do estudo. 

 
4.4 DESENHO DO ESTUDO E RANDOMIZAÇÃO 

 

As participantes foram aleatoriamente distribuídas em 2 grupos através de um 

sorteio, mantendo sigilo com envelopes opacos, selados e numerados, conforme 

descrito abaixo: 

1) Grupo PRP (PRP): participantes receberam o tratamento de PRP 

2) Grupo PRP e ozonioterapia (PRPOT): participantes foram submetidas ao 

tratamento da PRP associado à ozonioterapia; 

 
Avaliação e reavaliação foram realizadas por um pesquisador cego para os grupos 

experimentais. Os pacientes também desconheciam o tipo de tratamento (PRP ou 

PRP associado ao ozônio). 

 
4.5 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL 

 

As participantes foram submetidas a 4 sessões de tratamentos com intervalo 

de 2 semanas entre eles. O delineamento experimental desta pesquisa foi constituído 

pela avaliação inicial através de uma ficha de anamnese (ANEXO II) que consta de 

dados pessoais, históricos médico e dermatológico, realizada por um biomédico 

devidamente treinado e habilitado. Em seguida, todas as participantes passaram por 

avaliação utilizando a Escala dos Tipos de Pele de Fitzpatrick pela Reação Solar 

(FITZPATRICK, 1988); Escala de Envelhecimento de Glogau (GLOGAU, 1996). Após 

a entrada na pesquisa, as participantes foram submetidas a registro fotográficos para 

avaliação das rugas frontais, periorbitais, nasolabiais nasogeniana e marionete 

(Wrinkle Assessment Scale – WAS) e globais (Escala de Melhora Estética Global [GAIS]), 

avaliação de autoestima (Versão Brasileira da Escala de Autoestima de Rosenberg) e 
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avaliação da satisfação do paciente (FACE-Q). As avaliações foram realizadas 

imediatamente antes da primeira sessão de tratamento e 2 semanas após a última 

sessão (Figura 1). Cabe destacar que as participantes foram orientadas a não mudar 

sua rotina de cuidados com a pele durante todo o período experimental. 

 
 

 
Figura 1: Delineamento Experimental 

 
 

 
Fonte: Autor, 2022. 

 
 

 
4.6 AVALIAÇÕES 

 
 

4.6.1 REGISTRO FOTOGRÁFICO 
 

Todas as participantes foram fotografadas sentadas em um banco, altura de 

0,45 cm, com a câmera do Celular SANSUNG GALAXY A72, 64 mg pixel, resolução de 

9.238 x 6.928, fixada em um tripé a fim de garantir a reprodução da imagem nos demais 

momentos do estudo. Foram padronizadas a distância 0,60 cm, a altura do  tripé 110 

cm, a iluminação, sem interferência luz externa e vestimenta de cor preta, além do 

posicionamento das participantes, com o dorso posterior (costas) apoiado na parede 

de fundo, para garantir o enquadramento e possibilitar a sua reprodução tanto entre 

as participantes quanto nos demais momentos do estudo. 
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Figura 2: Ilustração do protocolo de Registros fotográficos 
 

A) Posição frontal; B) Lado direito; C) Lado esquerdo; D) Posição frontal sorrindo; E) 

lado direito sorrindo; F) Lado esquerdo sorrindo. 

Fonte: Autor, 2023 

 

 

 
4.6.2 AVALIAÇÃO DAS RUGAS NASOLABIAIS, PERIORBITAIS, MARIONETE E 

GLOBAIS 

Após registo fotográfico os avaliadores classificaram as rugas frontais, 

periorbitais, nasogeniana, marionete e globais. Para avaliação das rugas nasolabiais, 

frontais, periorbitais, nasogeniana e marionete foram avaliadas através da 

Classificação de Wrinkle Assessment Scale – WAS (ANEXO III). A escala de 

classificação possui 6 pontos (0- 5 pontos) e o grau da ruga do rosto de um paciente 

pode ser comparado com modelos fotográficos pré-definidos e estabelecido por 

Lemperle et al., (2001). As rugas globais foram avaliadas utilizando a Escala de 

Melhora Estética Global (GAIS) (ANEXO IV). Foi avaliado a aparência das 

participantes no final do tratamento atribuindo um escore que variava de 3 (muito 

melhor) a -3 (muito pior) para cada lado da face. 
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4.6.3 AVALIAÇÃO DA AUTOESTIMA 
 

Para a avaliação da autoestima foi utilizada a Versão Brasileira da Escala de 

Autoestima de Rosenberg (ANEXO V) para todas as participantes. Trata-se de uma 

escala traduzida para a língua portuguesa, adaptada ao contexto cultural da 

população brasileira e validada entre indivíduos no pré-operatório de cirurgias 

plásticas (DINI et al., 2004). Este instrumento é autoaplicável e consiste em 10 

afirmativas, sendo cinco responsáveis por avaliar sentimentos positivos e cinco para 

sentimentos negativos dos indivíduos em relação a si próprios. Sua pontuação final 

varia entre zero (melhor estado de autoestima) e 30 (pior estado de autoestima). 

 
4.6.4 AVALIAÇÃO DA SATISFAÇÃO DO PACIENTE 

 

A satisfação do participante perante ao tratamento foi avaliada ao final do 

estudo pela escala FACE-Q (Satisfaction with Facial Appearance Overall – ANEXO 

VI). A escala avalia a atual percepção da aparência da face quanto a características 

como simetria, harmonia, proporção, frescor ou vitalidade, aspecto no tempo, aspecto 

frente à iluminação mais intensa, aspecto em fotografias e ao perfil. Os participantes 

manifestam o grau de concordância variando de “discordo totalmente” (nível 1) até 

“concordo totalmente” (nível 4). A soma da pontuação obtida nas respostas dos 

pacientes aos 9 itens (1= muito insatisfeito, 2= um pouco insatisfeito, 3= um pouco 

satisfeito e 4= muito satisfeito). Escores mais altos indicam maior satisfação 

(KLASSEN et al. 2010). 

 
 

4.7 INTERVENSÕES 

 
 

4.7.1 PROTOCOLO DE PRP 
 

Para a produção do PRP foram coletados 64 ml de sangue de cada 

participantes (8 tubos de coleta). Foi utilizada a técnica de coleta à vácuo. A coleta de 

material biológico de cada participante foi realizada por um único profissional, 

devidamente habilitado, o qual fez uso de EPI’s obrigatórios e utilizou os seguintes 

materiais: garrote, algodão, álcool 70%, agulhas 22G, adaptador coleta a vácuo, tubos 

de coleta ACD (Citrato de Sódio) de 8,5 mL, tubo seco branco, seringa de 3 mL e 20 

mL e agulha 18G. 
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Imediatamente após a coleta o material, foi devidamente identificado e 

processado com a primeira centrifugação (CENTRILAB, modelo CE1161) a 200 g por 

10 minutos e posteriormente o sobrenadante foi transferido para um tubo estéril 

sobrenadante foi transferido com o auxílio da agulha 18 G e seringa de 3 mL, para 

tubos estéril e sem aditivo, permitindo a retirada do plasma com a camada de buffy- 

coat, evitando o contato com as hemácias. Foi realizada uma segunda centrifugação 

do plasma a 400 g por 10 minutos. O concentrado plaquetário foi aspirado, 

descartando-se a pequena porção sobrenadante de PPP, aproximadamente 0,5mL 

(plasma Pobre em Plaquetas). Um volume de 0,2 mL de PRP por ponto foi aplicado 

através da técnica de intradérmica, utilizando seringa de 3 mL e agulha nas dimensões 

de 30 G x 13 mm, angulação da agulha de 15◦  em 21 pontos em cada hemiface, 

totalizando 42 pontos (Figura 2), e volume final de 8,4 mL de PRP. Foi realizado 4 

sessões de tratamento com intervalo de 15 dias entre as sessões. 

 
 

Figura 3: Representação dos pontos de aplicação. 
 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

 
4.7.2 PROTOCOLO DE PRP ASSOCIADO AO OZÔNIO 

 

Após a preparação do PRP, de acordo com as etapas descritas acima (4.7.1) 

o mesmo foi associado ao ozônio obtido do gerador de ozônio portátil da marca 

Ibramed (Amparo, São Paulo). Para tal ozonização, foi utilizado uma torneira de três 
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vias, uma seringa com 10 mL de PRP e outra seringa de 20 mL, contendo um volume 

de 10 mL de ozônio (1:1), na concentração de 30 g/mL sendo assim homogeneizado. 

Imediatamente após a homogeneização um volume de 0,2 mL de PRP associado ao 

ozônio foi aplicado em 42 pontos da face seguindo a mesma metodologia do protocolo 

de PRP descrito acima. 

Destaca-se que para aplicação do PRP, assim como do PRP associado ao 

ozônio, a pele da face das participantes foi higienizada (álcool 70%) antes de cada 

sessão, visando remover qualquer resquício de maquiagem e filtro solar, bem como 

as células mortas, secreções sebáceas e sudoríparas. Durante os tratamentos as 

participantes foram posicionadas sentadas e utilizou-se sempre um gabarito dos 

pontos de aplicação com objetivo de garantir a padronização em todas as sessões de 

tratamentos supracitados. 

 
4.8 EFEITOS ADVERSOS 

 

Os efeitos adversos dos tratamentos foram avaliados da observação dos 

seguintes sintomas: presença de desconforto, dor, sensação de queimação, eritema, 

edema e equimose. O acompanhamento foi realizado imediatamente após os 

tratamentos e por 3 dias consecutivos após os tratamentos, via contato telefônico. 

 

4.9 RISCOS 
 

Durante a coleta de material biológico (sangue) e nos tratamentos propostos, a 

penetração da agulha poderá ocasionar hipersensibilidade local, pequeno 

sangramento local, equimoses e hematoma leve e invasão de micro-organismos. No 

entanto, com intuito de minimizar esses efeitos, as coletas e os tratamentos foram 

realizados em local apropriado, por um profissional habilitado e treinando, utilizado 

sempre material estéril, assepsia da região antes da introdução das agulhas. Além 

disso, a profissional sempre fez a assepsia das mãos antes e após todos os 

procedimentos e sempre utilizou luvas descartáveis. A seringas e agulhas utilizadas, 

de uso único, foram descartadas em um recipiente adequado. Todos os materiais 

foram encaminhados para descarte seguindo as normas de biossegurança. Destaca- 

se que todo o procedimento foi explicado ao participante previamente e durante todo 

o procedimento. 

Ademais, os pesquisadores do estudo utilizaram análises fotográficas e 

questionários, com objetivos de avaliar os sinais de envelhecimento, autoestima e 
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satisfação dos tratamentos. Essas avaliações oferecem os riscos de invasão de 

privacidade, tomar o tempo do participante ao responder ao questionário e por fim 

pode oferecer riscos relacionados a divulgação de imagens e quebra de sigilo. Para 

minimizar todos estes riscos, o pesquisador responsável realizou as avaliações em 

um local reservado, esteve atento aos sinais verbais e não verbais de desconforto, 

limitou o acesso as informações específicas para a pesquisa, assegurou a 

confidencialidade e a privacidade, a proteção da imagem e a não estigmatização, 

garantindo a não utilização das informações em prejuízo das pessoas, inclusive em 

termos de autoestima, de prestígio e /ou econômico – financeiro. Ainda, conforme as 

Resoluções do Conselho Nacional de Saúde foram aplicadas as garantias previstas 

de assistência integral, gratuita e pelo tempo que for necessário e direito de solicitação 

de indenização por danos decorrentes da pesquisa, cujo mérito foi julgado em sua 

instância adequada, conforme a Resolução CNS n° 466 de 2012, itens III.2.o, IV.3.c, 

V.6 e V.7. 

Enfatiza-se que todos os profissionais envolvidos na pesquisa que tiverem 

acesso aos dados dos pacientes têm conhecimento e acerca da resolução CFM no 

999/80 de 23 de maio de 1980, mantendo sempre o sigilo e o compromisso de não 

divulgação de dados de identificação. 

 
4.10 BENEFÍCIOS 

 

Espera-se com o presente estudo a demonstração dos efeitos do PRP e sua 

associação com a ozonioterapia, um tratamento de baixo custo, com intuito de atenuar 

os sinais do envelhecimento, favorecendo a autoestima entre mulheres, saúde geral 

e diminuindo o uso de medicamentos (efeitos adversos do mesmo) e número de 

intervenções cirúrgicas. 

 
4.11 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 

Os dados foram analisados estatisticamente por meio de técnicas descritivas, 

na forma de médias e desvios-padrão. O teste de normalidade de Shapiro-Wilk’s foi 

utilizado para todas as variáveis. Para a comparação das avaliações iniciais e finais 

do tratamento, utilizou-se o teste T de Wilcoxon em todas as variáveis analisadas. 

Para a comparação entre os grupos PRP e PRPOT foi utilizado o teste não 

paramétricos de Mann-Whitney para todas as variáveis. As análises foram realizadas 

no software GraphPad Prism, versão 6.01. Para as conclusões das análises 

estatísticas foi utilizado o nível de significância de 5% (p ≤ 0,05). 
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5 RESULTADOS 

 
 

5.1 DADOS DEMOGRÁFICOS 
 

Para a realização desse estudo, 31 participante foram recrutadas. Destas, 22 

participantes foram selecionadas para entrar no estudo, de acordo com os critérios de 

inclusão e randomizadas em 2 grupos: PRP e PRPOT. Durante o período 

experimental, 1 participante foi excluída pois faltou em 2 sessões consecutivas e 1 por 

relatar desconforto no tratamento, como demonstrado no diagrama de fluxo (Figura 

4). 

 
Figura 4: Diagrama de fluxo das voluntárias recrutadas 

 

 
Fonte: Autor, 2023. 

 

As características demográficas das participantes estão apresentadas na 

tabela 1. As principais características das participantes do grupo PRP foram: idade 

média de 51,2 anos; fotótipos II (n = 3); III (n = 3) e IV (n = 4); Glogau II (n = 2), III (n 

= 6) e IV (n = 2); pele mista (n = 6); menopausa ( n = 8); uso diário de protetor solar (n 

= 8); uso diário de hidratante fácil (n = 2); realização prévia de pellings (n = 0) e toxina 

botulínica (n = 0); contagem de plaquetas média de 314.600 uL. Já, as voluntárias do 

PRPOT apresentavam: idade média de 52,2 anos, fotótipos II (n = 4), III (n = 4) e IV 
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(n = 2), Glogau II (n = 2), III (n = 5) e IV (n = 3); pele mista (n = 7); menopausa ( n = 

8); uso diário de protetor solar (n = 7); uso diário de hidratante fácil (n = 2); realização 

prévia de pellings (n = 0) e toxina botulínica (n = 0); contagem de plaquetas média de 

320.500 uL, não havendo diferença estatística nos parâmetros avaliados. 

 
 

Tabela 1 – Média de dados demográficos 
 

VARIÁVEIS PRP PRPOT 

Escolaridade 6 Ensino Superior 
4 Ensino Médio 

7 Ensino Superior 
3 Ensino Médio 

Ciclo Menstrual 4 Normal 
8 Menopausa 

4 Normal 
8 Menopausa 

Gestações 8 9 

Uso de Anticoncepcional 2 2 

Outras medicações 4 5 

Fumante 1 2 

 
Tipo de pele 

3 Seca 
1 Oleosa 
6 Mista 

3 Seca 
0 Oleosa 
7 Mista 

 

Escala de Glogau 

2 Grau II 
6 Grau II 
2 Grau IV 

2 Grau II 
5 Grau III 
3 Grau 4 

 

Escala de Fitzpatrick 

3 Fototipo II 
3 Fototipo II 

4 Fototipo IV 

4 Fototipo II 
4 Fototipo II 

2 Fototipo IV 

Uso diário de protetor 
solar 

8 Sim 
2 Não 

7 Sim 
3 Não 

Uso diário de hidratante 
facial 

2 Sim 
8 Não 

8 Sim 
2 Não 

Realização de Pellings 0 Sim 
10 Não 

0 Sim 
10 Não 

Realização de Toxina 
Botulínica 

0 Sim 
10 Não 

0 Sim 
10 Não 

 
Fonte: Autor, 2023. 

 
 

5.2 RUGAS FRONTAIS 
 

Em relação a análise das rugas frontais, os resultados podem ser demostrados 

na figura 5A. Com relação à avaliação inicial e final, observa-se que houve uma 

redução significativa da pontuação das rugas após os tratamentos em ambos os 

grupos experimentais, sendo 60,33 % de melhora no grupo PRP (*p = 0,0039) e 50 % 

no grupo PROT (# p = 0,0078; figura 5B). Entretanto, nenhuma diferença foi observada 

quando houve uma comparação entre os grupos avaliados. 
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Figura 5: Figura representativa dos valores da avaliação das Rugas Frontais 

(Classificação de Rugas de WAS) 

 

 
 
 

5.3 RUGAS PERIORBITAIS 
 

As avaliações referentes a análise das rugas periorbitais estão demonstradas 

na figura 6A. A comparação inicial e final dos tratamentos mostrou que houve uma 

redução do escore após ambos os tratamentos, sendo 33,09 % de melhora no grupo 

PRP (* p = 0,007) e 38,33% (# p < 0,007) no PRPOT. Na análise entre os grupos não 

foi possível observar diferença estatística (figura 6B). 
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Figura 6: Figura representativa dos valores da avaliação das Rugas Periorbitais, 

(Classificação de Rugas de WAS) 

 

 

 

 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia; *p = 0,007 referente a 

comparação de PRP inicial vs PRP final (teste de Wilcoxon); # p = 0,007 referente a 

comparação de PRPOT inicial vs PRPOT final (teste de Mann-Whitney). 

 
 

5.4 RUGAS NASOLABIAIS 
 

O resultado as rugas nasolabiais estão representados na figura 7A. Não foi 

observado diferença nas avaliações iniciais e finais e nem entre os tratamentos (Figura 

7B). 
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Figura 7: Figura representativo dos valores da avaliação das Rugas Nasolabiais, 

(Classificação de Rugas de WAS) 

 

 

 

 
 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia. 

 

 

 

 
5.5 RUGAS DA MARIONETE 

 

As análises referentes as rugas da marionete encontram-se representado na 

figura 8A. Na análise estatística não foi possível observar diferença entre as 

avaliações iniciais e finais e nem entre os grupos experimentais (Figura 8B). 
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Figura 8: Figura representativo dos valores da avaliação das Rugas da Marionete, 

(Classificação de Rugas de WAS) 

 

 

 

 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia. 

 
5.6 RUGAS GLOBAIS 

 

Os dados referentes a análise das rugas globais estão representados na figura 

9. Na comparação entre os grupos experimentais observou-se um aumento no escore 

do grupo PRPOT quando comparado ao PRP (* p < 0,0027). 
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Figura 9: Valores da avaliação das Rugas Globais, (Escala de Melhora Estética 

Global- GAI) 

 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia; * p = 0,0027 referente 

a comparação de PRP vs PRPOT (teste de Mann-Whitney). 

 
5.7 AVALIAÇÃO DA AUTOESTIMA 

 

Os valores médios referente à avaliação da autoestima pode ser observado na 

figura 10. Com relação às comparações iniciais e finais dos tratamentos, a análise 

estatística mostrou uma redução no escore de ambos os tratamentos, sendo * p < 

0,0059 no PRP e # p = 0,039 no grupo PRPOT. Na avaliação entre os grupos 

experimentais não foi possível observar diferença entre os tratamentos (Figura 10B). 
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Figura 10: Valores da avaliação da Autoestima, (Versão Brasileira da Escala de 

Autoestima de Rosenberg) 

 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia; *p = 0,0059 referente a 

comparação de PRP inicial vs PRP final (teste de Wilcoxon); # p = 0,039 referente a 

comparação de PRPOT inicial vs PRPOT final (teste de Mann-Whitney). 

 
5.8 AVALIAÇÃO DA SATISFAÇÃO DO PACIENTE 

 

As avaliações referentes a satisfação do paciente após o tratamento estão 

demonstradas na figura 11. Foi observado um aumento no escore após ambos os 

tratamentos quando houve a comparação da avaliação inicial e final dos tratamentos, 

sendo 0* p = 0,007 para o grupo PRP e # p < 0,002 no grupo PRPOT. Na análise entre 

os grupos observado um maior escore no grupo PRPOT quando comparado ao PRP 

(& p < 0,038). 
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Figura 11: Valores da avaliação da Satisfação do Paciente (FACE-Q) 
 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia; *p = 0,007 referente a 

comparação de PRP inicial vs PRP final (teste de Wilcoxon); # p = 0,002 referente a 

comparação de PRPOT inicial vs PRPOT final (teste de Mann-Whitney); & p < 0,038 

referente a comparação de PRP vs PRPOT (teste de Mann-Whitney). 

 

 
5.9 EFEITOS ADVERSOS 

 

A figura 12 representa os efeitos adversos observado ao longo do tratamento. 

Foi possível observar sensação de desconforto, dor. queimação, eritema, edema e 

equimose. Todos os eventos foram acompanhados imediatamente após os 

tratamentos e por 3 dias consecutivos, sendo relatado eventos de grau leve, 

transitórios e que desaparecem em menos de dois dias em ambos os grupos. Apenas 

a sensação de queimação foi relatada com maior frequência no grupo PRPOT quando 

comparado com o PRP. 
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Figura 12: Avaliação referente aos efeitos adversos observados ao longo dos 

tratamentos 

 

Grupo participantes submetidas ao tratamento de PRP (PRP); Grupo participantes 

submetidas ao tratamento da PRP associado à ozonioterapia; 
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6 DISCUSSÃO 

 
 

O presente estudo teve a intenção de avaliar e comparar os efeitos e a 

segurança de um protocolo de PRP e de sua associação com a OT de volume 

controlado no envelhecimento da pele do rosto. Os principais resultados mostram que, 

tanto as voluntárias que receberam apenas o protocolo PRP, assim como as que 

receberam PRP associado ao OT de volume controlado, apresentaram redução nos 

aspectos das rugas frontais e periorbitais avaliado pelo WAS, melhora da autoestima 

no questionário de Rosenberg e aumento do escore de satisfação avaliado pelo 

questionário do FACE-Q e apresentaram efeitos adversos mínimos e transitórios. 

Entretanto, a maior redução das rugas globais e o maior escore de satisfação foram 

observados onde houve e combinação do PRP com a OT. 

Como mencionando anteriormente, o envelhecimento cronológico e o 

fotoenvelhecimento resultam em mudanças na aparência da pele. Essas mudanças 

estão correlacionadas ao aumento crescente do interesse da população em 

procedimentos estéticos (LEE et al., 2021; PILKINGTON et al., 2021). 

Diferentes opções de tratamento para o rejuvenescimento da pele estão 

disponíveis, entretanto ainda não são conclusivas e muitos apresentam várias 

limitações e efeitos adversos (LANDAU et al., 2017; ZOUBOULIS et al., 2019). Como 

opções de tratamento não farmacológico e minimamente invasivo para o 

rejuvenescimento da pele, as diretrizes de intervenções em Medicina Estética 

recomendam o uso PRP (LAUDAU et al., 2017) e, atualmente, na prática clínica a OT 

vem sendo fortemente recomendada (OLIVEIRA MODERNA et al, 2022). 

A maioria dos estudos que avaliaram os efeitos do PRP no tratamento do 

envelhecimento da pele facial mostraram resultados encorajadores (JIMÉNEZ; 

GÓMEZ et al., 2018: DU et al., 2020), no entanto, até o momento, a qualidade geral 

das evidências observadas ainda é baixa e os resultados são muito variáveis. Isso 

provavelmente se dá ao uso de diferentes técnicas de preparo e aplicação do PRP 

utilizados nos estudos, o que podem influenciar significativamente a eficácia clínica do 

tratamento. Atualmente, não há um consenso sobre a melhor forma de preparo do 

PRP, assim como sobre o número aceito de sessões de tratamentos, ou intervalo de 

tratamento padronizado e respaldado na literatura. Além disso, a ausência de métricas 

de resultado objetivas e uniformes impede comparações entre estudos e limita a 

capacidade de tirar conclusões sobre a técnica. Portanto, esse estudo piloto avaliou a 

eficácia, segurança do tratamento e a satisfação relatada pelo participante de quatro 
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sessões de tratamento com PRP com intervalo de 15 dias entre as sessões, usando 

um método simples de preparação de PRP e facilmente reprodutível na prática clínica. 

Para o preparo da técnica de PRP foi utilizado anticoagulante com o intuito de 

prevenir a coagulação ex-vivo e a secreção prematura de grânulos alfa (LIN et al., 

2020). O sangue anticoagulado foi subsequentemente submetido a uma rotação 

suave (ou seja, velocidade mais lenta e curta duração) e a uma segunda centrifugação 

mais rígida (maior velocidade e curta duração) e não foi adicionado ativadores. De 

acordo com Evans et al., (2021), normalmente são realizadas 1 ou 2 centrifugações 

para o preparo do PRP, podendo ou não ser adicionados substratos incluindo 

anticoagulantes e ativadores. A seleção das camadas de componentes do sangue é 

outra área de desvio de protocolo. O sobrenadante presente após a centrifugação 

pode ser dividido em uma porção mais baixa e mais densa, rica em plaquetas, 

denominada plasma rico em plaquetas (PRP) e uma porção mais alta, menos densa 

e pobre em plaquetas, denominada plasma pobre em plaquetas (PPP). Além disso, 

se o PRP incluir o “buffy coat” rico em leucócitos, o mesmo pode ser descrito como 

PRP rico em leucócitos (L-PRP), enquanto o PRP sem o revestimento leucocitário é 

chamado de pobre em leucócitos (P-PRP) (EVANS et al., 2021). Ressalta-se que até 

o momento atual, não há consenso sobre o uso do L-PRP versus P-PRP para 

aplicações dérmicas no tratamento do rejuvenescimento facial. No presente estudo 

utilizamos o L-PRP pois acreditamos que as células mononucleadas do sangue 

periférico (monócitos e linfócitos) possam otimizar o estímulo da regeneração dos 

tecidos da pele devido a liberação de importante citocinas que participam ativamente 

para dessa função (LANA et al., 2017). Ainda a escolha pela não adição de ativadores 

está baseado em estudos prévios que mostram que PRP autólogo não ativado pode 

usar colágeno dérmico do hospedeiro e trombina como ativadores endógenos (LIN et 

al, 2020), proporcionando assim a liberação a longo prazo dos fatores de crescimento. 

Ademais, há uma carência na literatura de estudos que abordam os efeitos do 

PRP aplicada em associação com OT no rejuvenescimento da pele do rosto, 

comumente usada na prática clínica. De acordo com a literatura levantada, esse é o 

primeiro estudo que tem a intensão de comparar ambas as técnicas no que diz 

respeito à sua eficácia, bem como a segurança. Existe apenas um estudo na literatura 

que comparou a eficácia do tratamento com PRP ao tratamento com PRP associado 

a ozonioterapia em pacientes com osteoartrite de joelho de joelho com resultados 

promissores e sem efeitos adversos relatados (DERMEK et al., 2018). 
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De acordo com Csekes et al., (2021), os sinais clínicos que mais incomodam o 

paciente durante o processo de envelhecimento são o aparecimento das rugas, 

flacidez e alterações na pigmentação. Dessa forma, atenuar esses sinais continua 

sendo uma necessidade médica dermatológica primária em tratamentos 

dermatológicos estéticos (ZOUBOULIS et al., 2019). Está bem-conceituado que as 

manifestações clínicas da pele observadas com do envelhecimento intrínseco e 

extrínseco possui relação direta com a presença de um processo inflamatório crônica 

de baixo grau e à ativação de MMPs, responsáveis por causar danos persistentes nos 

componentes do tecido conjuntivo da derme, desencadeando o aparecimento de 

rugas dinâmicas e estáticas (LEE et al., 2021; PILKINGTON et al., 2021). Os dados 

referentes a avaliação das rugas do estudo mostraram que tanto o PRP isolado como 

associado ao OT, promoveram atenuação significativa das rugas frontais e periorbitais 

após 4 sessões de tratamento. Os efeitos positivos do protocolo do PRP podem ser 

explicados devido a ativação de uma alta concentração de diversos fatores de 

crescimento que consequentemente irão induzir o DNA das células dérmicas e 

expressão gênica correspondente (DU et al., 2020). Estudos in vitro e in vivo mostram 

que o PRP aumenta a expressão de colágeno, proteínas de remodelação da matriz, 

proliferação de fibroblastos e diferenciação em miofibroblastos (CHO et al., 2019; 

KUSHIDA et al., 2013; EMER, 2019; LIN et al., 2020). Ademais, a fibronectina e a 

vitronectina do PRP agregam-se aos fatores de crescimento liberados pelas plaquetas 

podendo atuar como um andaime para células e tecidos nascentes e promover a 

regeneração da pele danificada/envelhecida (PAVLOVIC et a., 2016). Em um estudo 

de revisão realizado por Evans et al. (2021), observou-se que o PRP exerce efeito na 

atenuação dos sinais decorrente do envelhecimento, indo de acordo com os dados 

observados no presente estudo. Ainda, Abuaf et al. (2016) verificaram, através de 

punch e análise histológica, que uma única aplicação de PRP intradérmico foi capaz 

de aumentar a densidade de fibras de colágeno e elastina em um período de 28 dias 

após tratamento. Os autores concluíram que o PRP aumentou os níveis de colágeno 

dérmico não apenas por meio de fatores de crescimento, mas também por 

agulhamento da pele (a técnica de mesoterapia). 

Adicionalmente, o uso o uso do PRP em combinação com o OT 

interessantemente promoveu uma redução mais acentuada nas rugas globais quando 

houve a combinação dos estímulos. Pode ser encontrado na literatura apenas um 

ensaio clínico que obtiveram resultados satisfatórios na redução da atenuação das 

sinas do envelhecimento após tratamento com OT (LACERDA et al., 2020). A 
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literatura mostra que a OT pode ser capaz de ativar enzimas mitocondriais e 

possivelmente modular a biogênese mitocondrial, otimizando a função respiratória 

para atender às demandas de energia durante o processo de reparo tecidual. Além 

disso, várias enzimas antioxidantes estão sendo reguladas positivamente, resultando 

na diminuição de radicais livres, permitindo assim o reparo adequado dos tecidos 

(SCASSELLATI et al., 2020). Essas alterações metabólicas, e muitas ainda 

desconhecidas, podem facilitar o reparo da derme podem ser a força motriz para o 

tratamento adjuvante de muitas condições induzidas pela capacidade regenerativa 

prejudicada do tecido, como é o caso do envelhecimento. Ainda, vários tipos de fatores 

de crescimento podem ser ativados com o uso da OT, resultando na expressão de 

genes e na síntese de várias proteínas necessárias para a neocolagênese e 

angiogênese do tecido (ELVIS; EKTA, 2011; ZENG et al., 2019; LIU et al., 2022). Assim, 

a combinação de PRP com a OT pode ter produziu efeitos sinérgicos reparativos, 

levando a melhores resultados estéticos, como o maior escore da redução de rugas 

globais observada no presente estudo, inferindo o uso promissores no campo da 

dermatologia estética. 

Além das alterações na aparência da pele (fisiológicas) que ocorrem com o 

envelhecimento, nesse período pode ocorrer mudanças psicológicas e sociais, que 

podem afetar a autoestima. Estudos mostram que na meia idade, embora a presença 

de flacidez e rugas seja natural, a cobrança imposta pela sociedade ainda determina 

a beleza física como padrão para a qualidade de vida e muitas mulheres se deparam 

com a baixa na autoestima, uma vez que esses fatores afetam a satisfação pessoal, 

corroborando com os dados observados no presente estudo (MEDEIRO et al, 2017; 

CHANG et al., 2019). Foi possível observar no presente estudo uma redução do 

escore da autoestima em ambos os tratamentos realizados. 

Não podemos deixar de mencionar a importância do indicador satisfação com 

a aparência do paciente que foi submetido a um tratamento estético. O autorrelato do 

paciente também se faz necessário para os profissionais da dermatologia e estética, 

pois ajuda a definir a qualidade de sua prática, a eficácia da técnica ou até mesmo 

para determinar os custos das intervenções realizadas (FLEURY et al., 2018). A 

satisfação do paciente com o tratamento, as motivações e expectativas dos pacientes, 

são indicadores que atualmente tem sido levado em consideração na prática baseada 

em evidências (VANDERLEI; BOUMAN, 2018; KAPPOS et al., 2017; FLEURY et al., 

2018). A escala FACE-Q foi utilizada no presente estudo e possui a finalidade de 

acumular conhecimento da perspectiva do paciente e aumentar a compreensão do que é um 
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procedimento estético bem-sucedido. (OTTENHOF et al 2022). Apesar de ser recente, a 

escala já foi utilizada em vários estudos (VANDERLEI; BOUMAN, 2018; KAPPOS et 

al., 2017; FLEURY et al., 2018; KAPPOS et al., 2017). Com relação os tratamentos 

realizados no presente estudo, ambos apresentaram melhora nos índices de 

satisfação. Ainda, é plausível descrever que o maior índice foi observado quando a 

OT foi usada como adjuvante ao PRP, corroborando a hipótese de que a associação 

do O3 ao PRP pode ser consideradas uma terapêutica segura, confiável e eficaz no 

gerenciamento do envelhecimento facial. 

A principal vantagem do uso do PRP é o caráter autólogo da preparação, como 

previamente descrito por Mehta et al, 2008, não havendo risco de reação imune e 

transmissão de microrganismos de outros doadores. Outra vantagem significativa do 

protocolo desenvolvido no presente estudo é o fato da simplicidade e rapidez do 

preparo (cerca de 30 min desde a retirada do sangue até sua aplicação), além do 

custo ser relativamente baixo (R$ 45 reais por preparo). Ainda, o gerador de OT 

utilizado apresenta um sistema único de auto calibração, o que garante um ajuste 

automático do nível de oxigênio presente no cilindro externo, proporcionando maior 

confiabilidade no uso do volume e fluxo do equipamento, visto que o ozônio pode ser 

prejudicial quando configurado de maneira errônea. Ainda, cabe destacar que o 

gerador de ozônio utilizado no presente estudo possui um sistema único de auto 

calibração ao ser ligado, o que garante um ajuste automático do nível de oxigênio 

presente no cilindro externo, reduzindo os erros de fluxo e volume entregue ao PRP, 

proporcionando maior confiabilidade no uso do equipamento, visto que o ozônio pode 

ser prejudicial quando configurado de maneira errônea. Dessa forma é possível 

garantir maior segurança em relação aos níveis de volumes e concentrações reais 

utilizados durante a associação das terapias (informações técnicas - IBRAMED, 

Brasil). 

O estudo vigente é o primeiro ensaio clínico a investigar a eficácia de um 

protocolo de PRP aplicada pela via intradérmica em pontos específicos da face 

associado a OT de volume controlado no tratamento do envelhecimento facial. Cabe 

destacar que não foram relatadas complicações maiores ou eventos adversos graves 

durante os tratamentos. 

Nenhum efeito adverso grave foi observado em ambas as terapias durante ou 

após o tratamento, sendo apenas a sensação de queimação foi mais evidente no 

tratamento onde houve a associação das terapias, desaparecendo em menos de 24 

horas. Sendo assim, a utilização da PRT associado a OT, apresentam ser terapias 
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eficazes e seguras e poderiam ser impostas como modalidades terapêuticas para o 

tratamento do rejuvenescimento facial, visto que é um método minimamente invasivo 

e apresenta custos relativamente baixos. 

Cabe destacar que no presente estudo apresentou problemas e limitações. 

Embora o estudo tenha utilizado avaliadores clínicos cegos, o tamanho da amostra foi 

pequeno e o tempo experimental de 8 semanas foi curto. Dessa forma, existe a 

necessidade de darmos continuidade a esse estudo com o propósito de realizarmos 

um estudo clínico controlado e randomizado de longo prazo, como follow-ups 

previamente definido, e assim elucidarmos o potencial terapêutico das modalidades 

propostas para o tratamento do rejuvenescimento facial a longo prazo. Ainda, estudos 

futuros devem padronizar os protocolos de tratamento com PRP e PRP associado 

com OT para indicações clínicas específicas. 
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7 CONCLUSÃO 

 

No presente estudo foi possível concluir que quatro sessões de um protocolo 

de PRP assim como sua associação com a OT de volume controlado mostraram ser 

tratamentos seguros e promissores no campo na dermatologia estética. O PRP usado 

de forma isolada ou em combinação com a OT foram capazes de reduzir as rugas 

frontais e periorbitais, entretanto a combinação das terapias evidenciou efeitos 

benéficos adicionais na melhora estética facial geral e satisfação do paciente. Este 

tipo de evidência clínica é necessário para o desenho de outros ensaios clínicos com 

intuito de elucidar os benefícios e limitações das técnicas. 
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ANEXO I – APROVAÇÃO DO COMITÊ DE ÉTICA 
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ANEXO II - Formulário de dados 
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ANEXO III - Classificação de Wrinkle Assessment Scale – WAS 
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ANEXO IV 
 

Escala de Melhora Estética Global (GAIS) 
 

(Global Aesthetic Improvement Scale) Adaptado de Narins et al., 2003; Fabbrocini et 
al., 2009. 
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ANEXO V - Mensuração da autoestima Versão Brasileira da Escala de 

Autoestima de Rosenberg 

 
Adaptação da Versão da escala de autoestima de Rosenberg após finalizado o 

processo de tradução e adaptação cultural (versão EPM/Rosenberg) (Dini et al., 

2004). 
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ANEXO VI - Escala para Avaliação de Satisfação com o Tratamento – FACE Q 
 

 

 

 


