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RESUMO

Na atualidade da implantodontia um dos grandes desafios a serem estudados
sé@o os biomateriais utilizados nas técnicas de enxertia de tecidos moles e duros na
cavidade oral. As membranas de plasma rico em plaquetas, também chamadas de
PRF tém sido bastante pesquisadas devido ao seu baixo custo operacional,
simplicidade no uso da técnica para obtencdo e manuseio, e a biocompatibilidade
com os tecidos uma vez que € obtida do sangue do proprio paciente.

O presente estudo € uma revisdo bibliografica de artigos cientificos
publicados na literatura buscando conhecer o potencial de cicatrizacdo das
membranas de PRF e sua superioridade frente a outras técnicas de enxertia.

Estudos tém apontado para a presenca de alto potencial de fatores de
crescimento existentes no plasma rico em plaquetas como estimulantes de
reparacdo tanto dos tecidos moles como duros por reduzir a inflamagao e
consequentemente a dor e o desconforto pds-operatorio. Neste sentido a
regeneracdo é um processo complexo pois envolve organizacdo celular, sinais
quimicos e matriz extracelular para a reparacao tecidual.

Com o avango da bioengenharia e o desenvolvimento de novas técnicas para
a regeneracdo tecidual guiada, alguns procedimentos regenerativos foram
aprimorados. Entre esses podemos destacar a inclusdo do coagulo de fibrina (PRF),

ou fibrina rica em plaquetas.

Palavras-chave: PRF, enxerto autdgeno, fatores de crescimento, biomaterias.



ABSTRACT

At the present time of the implantology one of the greatest challenges to be
studied are the biomaterials used in grafting techniques of soft and hard tissues in
the oral cavity. PRF membranes have been well researched due to your low cost,
simplicity in the use of the technique for obtaining and handling, and biocompatibility
with the fabrics since it is obtained from the patient's own blood.

The present study is a literature review of published scientific articles in the
literature seeking to know the healing potential of the PRF membranes and their
superiority in front of other grafting techniques.

Studies have pointed to the presence of high potential of existing growth
factors in plasma rich on platelet as stimulants so much soft tissue repair as hard by
reducing inflammation and pain and discomfort after surgery. In this sense the
regeneration is a complex process because it involves cellular organization, chemical
signals and extracellular matrix for tissue repair.

With the advancement of Bioengineering and the development of new
techniques for guided tissue regeneration, some regenerative procedures have been
improved. Among these, we can highlight the inclusion of fibrin clot (PRF), or platelet-
rich fibrin.

Key-Words: PRF, autogenous graft, growth factors, biomateriales.



SUMARIO

INTRODUGAO . ...ttt ettt sttt see e ans 06
DESENVOLVIMENTO .. ...ccuiiiiieieeieeeetieeeteeeeeee et ste e steseseessseeneseeneesene e 08
(070N (0] I U 17X TSR 13

REFERENCIAS. ... e ettt ettt 14



1 INTRODUCAO

Para dar inicio ao estudo do PRF faz-se necessario buscar uma
conceituacdo, para Borie et al (2015), PRF é uma cola de fibrina obtida pela
centrifugacdo do sangue do proprio paciente. N&o usa anticoagulantes e
rapidamente ativa a cascata de coagulacdo durante a centrifugacdo onde cria-se
uma rede de fibrina muito similar ao coagulo natural que favorece a migracao e a
proliferacédo celular. Além disso, melhora o processo de angiogénese e a reparacao
tecidual, (SILVA et al 2014). Bem como a hemostasia citada por Gasling et al (2010).

Desenvolvido na Franca, pelo médico francés Joseph Choukroun, usado pela
primeira vez em 2001, Choukroun et al (2000) apud Borie et al (2015). O PRF é uma
segunda geracdo de concentrado de plaquetas, obtido a partir do sangue do proprio
paciente preparado por centrifugacédo, que vem sendo amplamente utilizado para
acelerar a cicatrizacao de tecidos moles e duros (EHRENFEST ET AL 2009 APUD
MOURAO et al 2015).

Foi introduzido desde a década de setenta onde foi observado a alta
quantidade de fatores de crescimento presente no plasma sanguineo responsavel
por aumentar a producéo de colageno, a mitose das células, o crescimento de vasos
sanguineos, o recrutamento de outros tipos celulares para migrarem ao local da
injuria tecidual e a inducéo de diferenciacao celular, (BORIE et al 2015).

Borie et al (2015), cita que o PRF atua em quatro fases fundamentais no
processo de reparagdo: angiogénese e osteogénese, controle imunolégico, liberacao
de fatores de crescimento e células mesénquimais indiferenciadas. Também serve
como cobertura e arcabouco para migracao epitelial de células, Silva et al (2014). Ja
Corso et al (2012) acrescenta a estas caracteristicas da membrana de PRF a
propriedade mecanica uma vez que ela atua como biobarreira protegendo o
ambiente oral, o implante e o enxerto.

Para Borie et al (2015) o coagulo de PRF pode ser usado em diversas
situacdes na Odontologia, especialmente na Implantodontia e na Periodontia. Suas
principais indicagdes s&o: Preenchimento do alvéolo ap0s exodontia; levantamento
de seio maxilar; preenchimento de gaps em implantes imediatos; recobrimento
radicular; tratamento de lesGes de furca; bolsas infradsseas; melhoria do bibtipo
gengival; reconstrucdes de defeitos 6sseos apos cirurgias de cancer; e também sdo



usados em algumas areas da medicina tais como: Cirurgias plastica, Dermatologia,
Otorrinolaringologia (SILVA et al 2014).

As vantagens do uso do PRF foram descritas por Borie et al (2015), como
sendo uma técnica simples de preparo e acessivel a todas as clinicas; obtida a partir
do sangue do proprio paciente; ndo faz uso de anticoagulantes; pode ser usado
sozinho ou acompanhado de outro tipo de biomaterial; aumenta a taxa de sucesso
no enxerto 6sseo quando comparado com o enxerto 6sseo associado a conjuntivo;
técnica rapida e barata; reducdo de dor e desconforto pds-operatério. Neste estudo
nao foi encontrado desvantagens mais sim adverténcias ao uso da técnica tais
como: O sucesso da técnica depende principalmente da manipulacdo relacionada a
coleta do sangue,ao tempo e a transferéncia para a centrifuga e requer um minimo
de experiéncia.

Mourédo (2015), descreveu como sendo a técnica mais utilizada a preconizada
por Choukron onde o sangue € coletado do paciente e imediatamente centrifugado.
E feito uma puncéo venosa e o sangue é coletado em tubos de 10ml,sem adicdo de
nenhum tipo de anticoagulante, uma Unica centrifugacdo é realizada a 2.700 rpm,
aproximadamente 400mg de for¢a por 12minutos.A centrifuga utilizada no sistema é
compacta e comporta até oito tubos por centrifugacdo. A ativacdo do sangue ocorre
durante a centrifugacdo e permite a formacdo de um denso codgulo de fibrina e
plaguetas no meio do tubo, entre a base de células vermelhas do sangue, na parte
inferior, e o plasma acelular, na parte superior do tubo. Esse coagulo pode ser
utilizado diretamente ou ap6s uma suave compressao, para a remo¢ao do excesso
de plasma sanguineo, como uma membrana resistente.

Estudar as caracteristicas do PRF leva a proposta deste estudo, onde diante
de uma técnica simples e de baixo custo torna-se bastante viavel sua aplicacédo
dentro da clinica odontoldgica. Sua abrangéncia de indica¢des na odontologia faz da
membrana de PRF uma realidade a ser explorada dentro dos consultérios onde o
cirurgido dentista tem todas as condi¢cdes de ser ele mesmo o executor da técnica e
a previsibilidade nos resultados a serem obtidos com o uso da técnica torna a

mesma de relevante interesse da classe.



2 DESENVOLVIMENTO

A preocupacao em manter o arcabouco de tecidos duros e moles com a perda
dentaria é o grande problema da implantodontia. A posicdo ideal de instalacdo dos
implantes deve ser uma posicao tridimensional no 0sso para que o implante dentério
tenha caracteristicas estéticas e funcionais semelhantes as de um dente natural e
guando isso ndo é possivel faz-se necessario que medidas de regeneracdo 0ssea
sejam tomadas para evitar a0 maximo o uso de implantes angulados e
compensacdes protéticas tais como dentes alongados ou préteses dentogengivais
(SILVA et al 2014).

Visando manter o volume do rebordo alveolar e evitar um posterior
procedimento reconstrutivo, técnicas para preservacao do alvéolo e do rebordo
alveolar foram desenvolvidas. Estas técnicas tém como finalidade minimizar a
reabsorcdo ocasionada pela exodontia e proporcionar um volume 6sseo adequado
no momento da instalacdo do implante. Assim exodontia e enxertia sdo realizadas
no mesmo procedimento cirdrgico. Nos casos em que nenhuma manobra para a
preservacao do rebordo foi utilizada, a quantidade de enxertos necessarios para a
instalacdo dos implantes foi cinco vezes maior quando comparada aos casos em
que alguma manobra de preservacao foi empregada. Porém nenhuma indicacdo
para técnica ou material pode ser recomendado pois ndo houve nenhuma evidéncia

gue apoiasse a superioridade de uma técnica sobre a outra (SILVA et al ,2014).

Os concentrados de plaquetas para uso cirdrgico sdo uma categoria
bastante recente de biomateriais desenvolvidos em medicina regenerativa.
Eles podem ser considerados como uma evolugdo das tecnologias de cola
de fibrina usadas desde muitos anos. O conceito original destas
preparacdes autdlogas era concentrar as plaguetas e os seus factores de
crescimento numa solugdo de plasma e activa-la num gel de fibrina num
local cirtrgico, de modo a melhorar a cicatrizagdo local. Estas suspencdes
de plaquetas foram frequentemente designadas Plasma Rico em Plaquetas
(PRP) como o concentrado de plaguetas utilizado na medicina de
transfusdo, mas muitas tecnologias diferentes foram desenvolvidas; Alguns
deles ainda ndo sdo mais suspensfes de plaguetas, mas os biomateriais
sélidos a base de fibrina chamados Fibrina Rico em Plaquetas (PRF).os
concentrados de plaquetas foram inicialmente utilizados como adjuvantes
cirirgicos para a estimulagdo da cicatrizacdo (como colas de fibrina
enriquecidas com fatores de crescimento), muitas aplicacbes para a
medicina regenerativa in situ e engenharia de tecidos foram desenvolvidas e
oferecem um grande potencial regenerativo (BIELECKI ,2012).

Os concentrados de plaguetas podem ser classificados de modo geral em:
1. Plasma rico em plaquetas puro (P-PRP); 2. Plasma rico em plaquetas e
leucocitos (L-PRP); 3. Fibrina rica em plaquetas pura (P-PRF); 4. Fibrina



rica em plaquetas e leucdcitos (L-PRF).Sabe-se que as plaquetas tém a
capacidade de produzir diversos fatores de crescimento, como o fator de
crescimento tecidual-B, o fator de crescimento derivado de plaquetas, o fator
de crescimento insulina-like, o fator de crescimento de fibroblastos, o fator
de crescimento epidérmico e o fator de crescimento endotelial vascular.
Diante disso, esta fracdo rica em plaquetas, chamada de plasma rico em
plaguetas (PRP), é aplicada ao tecido-alvo com o intuito de melhorar a
reparaco ou a cicatrizagio tecidual. (PORFIRIO ET AL 2015)

De acordo com Su et al, (2009) o estudo do uso das membranas de PRF esta
cada vez mais sendo pesquisado devido as suas caracteristicas. Por ela atuar em
quatro fases fundamentais do processo de reparacdo que sdo: angiogénese e
osteogénese, controle imunoldgico, liberacdo de fatores de crescimento e células
mesénquimais indiferenciadas. Também servem como cobertura e arcabouco para
migracdo epitelial, podendo ser indicada para diversos tipos de reparo. A presenca
dos fatores de crescimento no plasma € conhecida por ser fundamental para a
reparacao de tecidos duros e moles em cascata.

As células periostais formadas na camada superficial da membrana
permanecem por até sete dias apds a instalagdo favorecendo todas as propriedades
da membrana de PRF(GASLING et al,2010). Para Castro et al (2017) este periodo
pode variar de sete a quartoze dias.

Drago,(2017) mostrou em seu trabalho que dentro das propriedades do
controle imunologico o PRP inibiu o crescimento de Enterococcus faecalis, Candida
albicans, Streptococcus agalactiae e Streptococcus oralis, mas ndo de cepas de
Pseudomonas aeruginosa. O PRP € uma substancia potencialmente util na luta
contra infeccdes pds-operatorias. Isto pode representar uma propriedade valiosa em
complemento ao aumento da regeneracéo de tecidos.

Martinez et al,(2015)
a degranulacao plaquetaria permite a liberacdo de uma grande quantidade
de mediadores sollveis, € um passo essencial para o inicio da cicatrizacédo
de feridas, e estimula a coagulacdo e a angiogénese. Este Ultimo processo
€ um dos eventos bioldgicos mais criticos observados durante a reparagdo
tecidual, aumentando o crescimento dos vasos sanguineos na ferida em
maturacdo. A angiogénese requer a acdo de uma variedade de factores de
crescimento que actuam numa proporcdo fisioloégica apropriada para
assegurar a restauracdo funcional dos vasos sanguineos. As plaquetas
libertam os principais reguladores da angiogénese: fatores de crescimento
endotelial vascular (VEGFs), fator de crescimento de fibroblastos (FGF-2)
basico e fatores de crescimento derivados de plaquetas (PDGFs), entre
outros. Para estimular o reparo tecidual, as fragbes derivadas de plaquetas
tém sido utilizadas como fonte autéloga de fatores de crescimento e

biomoléculas, nomeadamente Plasma rico em plaquetas (PRP), Plasma
pobre em plaquetas (PPP) e Fibrina rica em plaquetas (PRF). A libertacéo
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continua destes factores de crescimento tem sido proposta para promover a
angiogénese tanto in vitro como in vivo.

Silva et al, (2014) fizeram alguns estudos para justificar a escolha do uso das
membranas de PRF.No primeiro estudo feito em cées ele avaliou o processo de
cicatrizacdo alveolar em sitios que receberam osso autégeno e 0sso bovino
liofilizado (Bios-Oss collagem Geistlich,Wolhusen,Switzerland). Verificou-se que a
colocacao do 0sso autdgeno nao reduziu nem retardou o processo de cicatrizacao
do alvéolo e ndo preveniu sua reabsorcédo.Ja a colocacdo do biomaterial em um
alvéolo pods-exodontia pdéde modificar a modelagem e neutralizar a contracdo da
crista do rebordo que ocorre apds a remocédo do dente.

Neste mesmo artigo, mostraram um novo estudo para testar a associacao da
L-PRF a um biomaterial,foram utilizados dez coelhos para o estudo e dois defeitos
circulares foram criados no osso parietal.Um dos defeitos foi preenchido com L-PRF
associada ao biomaterial (teste), enquanto que no outro apenas o coagulo(Controle)
preencheu o defeito.Os animais foram sacrificados apds seis e doze semanas,e as
analises histologicas e de densitometria foram realizadas. Os resultados
demonstraram que em seis semanas ndo havia diferenca entre o0s
grupos.Porém,ap6s doze semanas,a quantidade e densidade Ossea eram
significativamente maiores no grupo teste.Entdo, os autores concluiram que a
associacdo da L-PRF com um biomaterial acelerou o processo de cicatrizacao e
aumentou a quantidade de osso neoformado.

Com o resultado da pesquisa de Silva et al,(2014) o mesmo grupo de
estudiosos partiram para avaliar a associacdo de L-PRF a um biomaterial em
preenchimento de defeitos ao redor de implantes.Dez coelhos foram utilizados e em
cada um foram criados dois defeitos de sete milimetros de diametro na tibia. Foram
instalados implantes de 3mm x 10mm de comprimento em cada defeito. Em um dos
defeitos houve preenchimento com L-PRF associada ao biomaterial(teste) ,e no
outro ndo houve preenchimento(controle) .ApGs oito semanas,0s animais foram
sacrificados e foi realizado o teste de torque para remocdo e analise
histomorfométrica.Tanto o torque de remocdo quanto a neoformacdo Ossea e 0
contato osso-implante foram estatisticamente superiores para o0 grupo teste.Os
autores concluiram que um defeito ésseo peri-implantar pode ser reparado

eficazmente com o L-PRF associado ao biomaterial.
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Gassling et al (2010) fizeram um estudo comparativo das membranas de PRF
com as aloplésticas e puderam mostrar sua superioridade devido ao fato da PRF ser
biocompativel,seu uso ser de passo Unico no ato cirurgico, portanto ndo precisam
ser removidas ao passo que as membranas aloplasticas podem ou nao ser
absorviveis.Carboneti (2014) APUD Mourdo (2015) acrescenta que pela sua
biocompatibilidade ndo h& risco de rejeicdo consequentemente ndo ha infeccdo e
também seu baixo custo operatorio.

Camargo et al, (2012) fizeram alguns estudos na literatura onde sugerem
beneficios em relagdo ao uso do PRP combinado com o osso autégeno, melhorando
tanto a taxa de formacéo 6éssea como também a qualidade do osso formado. In vitro,
estudos sugerem que a membrana plaquetaria estimula a atividade mitogénica de
células de osso trabecular, o que contribui para a regeneracédo de tecidos 6sseos.
Aghaloo, Moy, Freymiller, (2002) estudaram in vivo a reparacdo de defeitos 6sseos
em coelhos. Estes foram separados por grupos: no 1° grupo, foi feito o uso do PRP
unicamente; no 2° grupo, houve a associa¢ao do osso autégeno ao PRP e, por fim, o
3° grupo, o controle, ndo recebeu tratamento algum. A reparacao 6ssea foi avaliada
radiografica e histologicamente, por meio de andlise histomorfométrica. Péde-se
observar, ao fim do estudo, um aumento significativo na area do osso e da
densidade 6ssea nos defeitos tratados com a combinacao de osso autdgeno e PRP.
Contrariando o achado desses estudos, Klongnoi e colaboradores, (2006) avaliaram
os efeitos a curto e longo prazo do 0sso autdgeno associado a fluorhidroxiapatatia
com ou sem PRP. Afirmaram que a aplicacdo do PRP nao revelou efeitos benéficos
significativos, e a porcentagem de regeneracao 6ssea era proxima aos do grupo-
controle. Isso corrobora os estudos de Shanaman e colaboradores,(2001) que nao
encontraram melhorias significativas na formacao de tecido com a utilizacdo de PRP,
guando comparada com a regeneragao 0ssea guiada.

Na implantodontia, estudos in vivo tém mostrado resultados promissores. Kim
e colaboradores avaliaram o efeito da associacdo de particulas de dentina ao PRP
na cicatrizacdo 0ssea e formacdo de osso neoformado ao redor dos implantes
dentarios de titanio, na crista iliaca de caes. A analise histoldégica mostrou que todos
os defeitos 6sseos tratados com a associacdo do PRP foram preenchidos com 0sso
novo, entretanto os defeitos que nao foram tratados com o PRP formaram 0sso novo
somente na parte inferior. Outro estudo em cées avaliou a eficacia do pé de osso

desmineralizado isolado ou combinado com PRP na melhoria da osteointegracéo de
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implantes dentarios. Foi concluido que defeitos 6sseos ao redor de implantes de
tithnio podem ser tratados com sucesso por meio da associacdo de pd de 0sso e
PRP, proporcionando, assim, uma adequada neoformacao 6ssea (KIM et al., 2002).

Mouréo et al,(2015) relatou que a fibrina atua como matriz de suporte para o
transporte de proteinas morfogenéticas 6sseas ( BMP ), o que faz com que a matriz
de fibrina associada as BMPs possuam propriedades angiotréficas, hemostéticas e
osteocondutoras.Pode-se entdo considerar que esta rede de fibrina seria o elemento
principal da melhora no processo de cicatrizacdo proporcionado pela L-PRF. O uso
das membranas de L-PRF para proteger e estabilizar o enxerto no aumento 4sseo
horizontal do rebordo fara com que as membranas atuem como curativos de fibrina,
facilitando a cicatrizacdo de tecidos moles e o rapido fechamento da incisdo por
maior que seja o volume do enxerto 6sseo. Nos estudos onde este protocolo foi
usado encontrou-se maior maturacdo gengival associada ao espessamento dos
tecidos gengivais queratinizados ap0s a cicatrizacdo,o que contribuiu para a estética
final da reabilitacdo protética, também foi por eles relatados a reducao na dor pos-
operatoria além de limitar alguns processos infecciosos menores.

Porfirio et al,(2015) cita que, apesar dos possiveis beneficios, essa
intervencdo ndo € isenta de riscos e, além disso, 2% a 5% dos pacientes podem
apresentar algum evento adverso, como dor ou edema local. Além disso, existem
inUmeras técnicas para se obter o PRP autélogo, e muitas delas ainda nédo estéo
padronizadas ou aprovadas.

O PRF é amplamente utilizado em procedimentos cirdrgicos para
regeneracao de tecidos duros e moles. Usando este gel em conjunto com materiais
de enxerto melhora a sua aplicacdo. Muitos estudos tém relatado melhor qualidade e
quantidade de osso recém-formado devido a sua aplicagdo. Contudo, os resultados
a este respeito sdo controversos. S&o necessarios estudos longitudinais para avaliar
a eficacia da aplicacdo clinica do PRF sozinho e em conjunto com materiais de
enxerto. As metaanalises também sdo recomendadas para determinar o prognéstico

dos procedimentos regenerativos.
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3 CONCLUSAO

Diante da revisdo bibliografica dos estudos acima citados conclui-se que o
uso das membranas de PRF pode ser feito tanto sozinhas como associadas a um
biomaterial. A comprovagao cientifica disto leva-se a crer que o uso dela sozinha n&o
promove resultados estatisticamente comprovados para a preservagao de 0SSO
visando manter a arquitetura e a quantidade de tecido mole na regido.Em
contrapartida o uso das membranas associada a um biomaterial favoreceu a
reparacdo e manutencao dos defeitos 6sseos provocados nas areas pesquisadas,
bem como a associacdo do PRF ao osso autdgeno onde foi observado melhora
tanto na taxa de formacgédo 6ssea como também na qualidade do osso, favorecendo
a construcdo das préteses sobreimplantes com menos compensacfes, assim como
foi relatado nos estudos de Camargo et al, (2012) e Silva et al,(2014).

Outro fato também estudado e relatado por Gassling et al, (2010) foi que
guando comparado o uso de membrana de PRF as técnicas de enxertia de tecido
conjuntivo ndo houve diferenca estatistica comprovada para garantir a superioridade
de uma técnica sobre a outra.A superioridade da membrana de PRF so6 foi registrada
quando em comparagdo com as membranas aloplasticas.

Nas situagcfes em que essas manobras utilizam algum tipo de material de
enxerto,o custo do procedimento e o tempo de cicatrizacdo sdo aumentados, pois 0
material de enxerto leva um tempo maior para cicatrizar.Além disso,parte do
biomaterial permanece incorporado ao novo 0Sso.

Portanto dispoém-se de varios recursos para trabalhar as reconstrucdes dos
defeitos 6sseos em odontologia a escolha pelo o uso das membranas de PRF
continua sendo principalmente pela simplicidade do uso da técnica e baixo custo de
manipulacdo, menor tempo para cicatrizacdo,controle imunologico e maior
previsibilidade para instalagcdo do implante na posicao ideal,proporcionando ao dente

implantado uma maior semelhanca estética e funcional com o dente natural.
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