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RESUMO

A reabilitacdo dentaria por meio de implantes apresenta requisitos morfolégicos
minimos do osso alveolar. Portanto os Biomateriais que serdo utilizados nas
variadas técnicas de enxertia 6ssea devem possuir caracteristicas diferentes,
podendo ser Osteoindutores e Osteocondutores. E fundamental ter profundo
conhecimento desses fatores para se realizar a reabilitacdo funcional e estética por
meio de Implantes Osteointegraveis. Diante disso, o objetivo do presente estudo foi
realizar uma revisdo de literatura descrevendo os principios biologicos do PRF, a

obtencao dessa membrana e seus resultados na odontologia moderna.

Palavras-chave: PRF; Biomateriais; Regeneragao ossea.



ABSTRACT

Dental rehabilitation through implants presents minimal morphological requirements
of the alveolar bone. Therefore the Biomaterials that will be used in the various
techniques of bone grafting must have different characteristics, being Osteoinductors
and Osteoconductors. It is essential to have deep knowledge of these factors to
perform the functional and aesthetic rehabilitation through Osteointegraveis implants.
Therefore, the objective of the present study was to perform a literature review
describing the biological principles of PRF, the obtaining of this membrane and its
results in modern dentistry.

Key words: PRF; Biomaterials; Bone regeneration.
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1 INTRODUGAO

A extracdo de um dente € um procedimento traumatico, muitas vezes
resultando na perda imediata de osso alveolar e tecidos moles. Comentam Caplanis
et al., (2005) que a complexa cascata de eventos bioquimicos e histologicos que
ocorre durante o processo de cicatrizacdo das feridas faz com que ocorram
alteracgdes fisiolégicas do rebordo alveolar.

O ganho de longevidade implica em melhoria e/ou manutencéo da
qualidade de vida do idoso e inevitavelmente o sorriso, a apresentagcédo pessoal e a
capacidade mastigatoria passam a fazer parte das exigéncias na terceira idade.
Assim, quanto mais longa € a vida média da populagao, mais importante se torna o
conceito de qualidade de vida e a saude bucal tem papel relevante nesse contexto.

Estudos epidemiolégicos tém evidenciado que a demanda por tratamento
protético reabilitador ira aumentar, considerando o aumento populacional, maior
expectativa de vida e envelhecimento da populagdo. Comenta Muller et al. (2008)
que, apds a apresentagao dos implantes osseointegraveis a comunidade cientifica,
tal técnica foi utilizada com resultados satisfatorios na reabilitacdo de pacientes
edéntulos. Desse modo, a eficiéncia da técnica de implantes osseointegraveis
estimulou novos estudos com a intengao de melhorar o protocolo original.

Segundo Joos e Mayer et al. (2006), a implantodontia é citada como o
apice na modernidade quando a questao discutida é reabilitacdo oral. Porém, para
que se alcance um alto indice de sucesso € necessaria uma anamnese criteriosa do
estado de saude do paciente. Assim, € de extrema importancia que se realizem
exames adequados do candidato a receber os implantes. Além disso, € necessario
que o profissional possua um amplo conhecimento na area e compreenda conceitos
essenciais para a implantodontia, como a osseointegragao.

O fenbmeno da osseointegracgéo foi definido como a conex&o funcional e
estrutural direta entre o tecido 6sseo vivo e organizado com a superficie de um
implante sob carga funcional. Esta proposta resultou de 15 anos de estudos clinicos
e estabeleceu uma nova era na odontologia. A criagdo de protocolos rigidos visando
a reabilitagdo de maxilares edéntulos com previsibilidade e elevado indice de
sucesso. Assim, inicialmente, os implantes orais foram desenvolvidos para pacientes

totalmente edéntulos visando a substituicdo da prétese total removivel por outra fixa
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visando a melhoria da retengao e da estabilidade de dentaduras completas (JOOS e
MEYER, 2006).

O restabelecimento da estética e da fungao oral com a prétese implanto-
suportada requer manipulacdo Ossea substancial, e a resposta biomecanica a
funcdo alterada e as cargas aplicadas depende do estado metabdlico do paciente.
Desse modo, alguns fatores sistémicos podem afetar a taxa de sobrevivéncia dos
implantes e dentre esses destacaram a osteoporose, doencas cardiovasculares,
diabetes mellitus, hipotireoidismo e o habito de fumar que parecem aumentar as
complicagbes dos implantes, diminuindo a taxa de longevidade, principalmente
quando associadas com osso de baixa qualidade. Estudos estabelecem que a perda
dentaria em grupos osteoporéticos € de duas a quatro vezes maior que no grupo
sem osteoporose que torna a mandibula mais sujeita a reabsor¢céo 6ssea alveolar
(MOMBELLI e CIONCA, 2006).

A reabsorcdo do processo alveolar € decorrente de varios fatores, tais
como, doenca periodontal, fratura radicular, traumatismo, parafuncdo, terapia
ortodbéntica, ma adaptagao protética, apicetomia, extrusdo dentaria e principalmente
a exodontia. Apds a perda do elemento dentario ocorre uma diminui¢do do processo
alveolar tanto em altura como em espessura, € essa taxa de reabsorcdo éssea €
elevada no primeiro ano. Nos anos seguintes, ha uma diminuicdo dessa taxa de
reabsorcdo, mas o processo de perda €& continuo no osso residual. Fatores
sistémicos como, idade, sexo, desequilibrio hormonal, metabolismo e inflamagao
também podem influenciar no processo de reabsor¢ao alveolar (MISCH, 2008).

Desse modo, tendo em vista a ampla demanda de reabilitagao protética
entre pessoas de faixa etaria mais avangada, na qual ha maior incidéncia de fatores
sistémicos que podem influenciar negativamente na sobrevivéncia dos implantes e
no processo de reabsorgdo Ossea, o gerenciamento de defeitos 6sseos € muito
importante em implantodontia. Em grandes defeitos 6sseos, o alto potencial de
regeneragcdo do tecido 6sseo pode néo estar presente. As células do tecido
conjuntivo circunjacente invadem rapidamente o defeito (MISCH, 2008).

Essas células caracterizam-se pela producdo, através de sua matriz
extracelular, de substancias inibidoras da proliferagdo das células osteoprogenitoras
e por maior velocidade de proliferacdo quando em comparagcdao com as células

O0sseas. Sendo assim o reparo de grandes defeitos nos ossos maxilares podem ser



11

favorecidos através da utilizacdo de técnicas cirurgicas de enxertia especificas
(MISCH, 2008).

Um biomaterial que tem oferecido resultados promissores para o
gerenciamento de defeitos teciduais é a Fibrina Rica em Plaquetas. O PRF é um
concentrado de plaquetas sobre uma membrana de fibrina com alto potencial de
reparagao de feridas. A membrana é obtida utilizando sangue autdlogo, sem adi¢ao
de fatores externos. Para obtencdo do PRF, coleta-se o sangue do paciente
instantes antes da realizagdo do procedimento: 10 ml de sangue sado coletados e
inseridos emum tubo de ensaio de vidro, sem anticoagulante, e este € levado a
centrifuga convencional a 3000 rpm por 10 minutos (VASCONCELLOS et al.,2008)

Em cirurgias de implantes € muito importante a manuteng¢ao dos tecidos
periimplantares. Segundo Dohan et al., (2010), outro fator importante nesse caso ¢ a
quantidade de mucosa ceratinizada para fazer uma boa protecédo do local. Com um
tecido fino, apds a reabilitacdo protética podem ocorrer deiscéncias no tecido peri-
implantar, comprometendo a estética e o implante. A implantagcao de PRF tem uma
boa indicacdo em casos de pequena zona de mucosa ceratinizada. A membrana de
PRF atua como uma barreira bioldgica, protegendo o implante, o enxerto e
fornecendo fatores de crescimento de células endoteliais e epiteliais, o que estimula
a neoangiogénese.

A compreensao do processo de reparacao tecidual ressalta a relevancia
do PRF para a terapia regenerativa. O processo de reparagao tecidual tem sido
dividido em trés estagios basicos, inflamatorio, fibroblastico e remodelador que,
embora ndo mutuamente exclusivos, participam dessa sequéncia. A fase vascular é
caracterizada pelo desenvolvimento da hemostasia (constituicio de uma matriz de
fibrina cicatricial) e a implantacdo de um nddulo leucocitario (chegada de células
inflamatorias ao local lesionado). Finalmente, todos os processos hemostaticos
resultam na coagulagdo ao longo da ferida vascular e na formacado de um coagulo
de fibrina (ISAAC et al., 2010).

Os neutrdéfilos, monécitos/ macrofagos, os linfécitos, plasmécitos e
plaquetas estdo ativos nos locais de inflamagéo e secretam citocinas e FC. Esses
mediadores quimicos participam no recrutamento fibroblastico, induzem a
proliferacdo e estimulam a atividade biossintética, levando a secrecdo de proteases
(matriz de metaloproteases, plasmina) como também na neossintese das

macromoléculas matriciais (ISAAC et al., 2010).
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A fibrina € o produto final de uma série de reagdes enzimaticas que
envolvem fatores de coagulagao, co-fatores ndo enzimaticos, calcio e fosfolipideos
derivados de membrana, principalmente de plaquetas. O papel principal da fibrina na
reparacao de feridas € a hemostasia, mas a fibrina também proporciona uma matriz
para a migracdo de fibroblastos e de células endoteliais que estdo envolvidos na
angiogénese e responsaveis pela remodelagdo do novo tecido (SILVERTHORN,
2010).

A remodelagdo do colageno inicia-se na formagdo do tecido de
granulacdo. Nesta fase ocorrem a regressao endotelial e a diminuicdo de todos os
elementos celulares, inclusive as células inflamatorias. A maturagdo da ferida tem
inicio durante a terceira semana e caracteriza-se por um aumento da resisténcia,
sem aumento na quantidade de colageno. Ha um equilibrio de produgédo e
destruicdo das fibras de colageno neste periodo, por agdo da colagenase. O
aumento da resisténcia deve-se a remodelagem das fibras de colageno, com
aumento das ligagdes transversas e melhor alinhamento do colageno, ao longo das
linhas de tensao (HUPP et al., 2011).

O processo final, que comeca préoximo do final da fibroplastia e continua
durante as fases precoces da remodelacao, € a contracdo da ferida. Na maioria dos
caos, a contracdo da ferida tem acdo benéfica na sua reparagdo. Durante a
contragao da ferida, as suas bordas migram em dire¢gdo umas das outras. A fase de
remodelacdo dura toda a vida da ferida, embora o aumento da forca ténsil se
estabilize (HUPP et al., 2011).

Sendo assim, constatamos que o desenvolvimento de aditivos cirurgicos
bioativos para regular a inflamagdo e aumentar a velocidade do processo de
cicatrizagdo é um dos grandes desafios da pesquisa clinica (BORIE et al 2015).

No entanto este procedimento realizado para aumento de volume dsseo é
baseado em importantes aspectos biolégicos da regeneragéo éssea.

O conhecimento profundo destes principios bioldgicos € essencial para
que o cirurgido-dentista possa proporcionar ao seu paciente os resultados finais

satisfatorios nas reconstru¢des 6sseas e reabilitagdes orais.
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2 PROPOSIGCAO

O objetivo desse trabalho foi fazer uma revisao de literatura sobre fibrinas
ricas em plaquetas sua aplicacdo na odontologia e regeneragao tecidual, evidenciar
suas indicagdes e buscar evidéncias de beneficios na formagao tecidual e dssea.
Para isso, foi realizado um levantamento bibliografico dos artigos publicados entre
1985 e 2018.

Os artigos selecionados para a realizagdo desta revisao de literatura foram
pesquisados nas bases de dados PubMed/Medline, Bireme, e BBO. Ao total foram
analisados 20 artigos sendo selecionados 15 deles.
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3 REVISAO DE LITERATURA

A cicatrizacdo de feridas € um conceito central nas ciéncias cirurgicas
regenerativas. E ocorre como resultado da interagdo complexa entre varias células e
sinalizacdo de moléculas. As células participantes incluem células epiteliais,
osteoblastos, e fibroblastos e os sinais sao aqueles liberados das plaquetas do
sangue “coagulo” incluindo varias citocinas e fatores de crescimento (ISAAC et al.,
2010).

A compreensido do processo de cicatrizacdo ainda é incompleta, mas é
bem conhecido que as plaquetas desempenham um papel importante em ambos os
processos de hemostasia e cicatrizagcao de feridas. O potencial regenerativo das
plaquetas foi introduzido na década de 70, quando se observou que elas contém
fatores de crescimento responsaveis pelo aumento da produgéo de colageno, mitose
celular, crescimento de vasos sanguineos, recrutamento de outras células que
migram para o local da lesdo e inducdao de diferenciagdo celular, entre outros
(BORIE et al 2015).

O crescente campo multidisciplinar da engenharia de tecidos tem como
objetivo regenerar, melhorar ou substituir os tecidos danificados ou ausentes por
uma variedade de condicdes causadas por trauma, doenca e velhice. A area de
pesquisa que ganhou grande notoriedade nos ultimos anos é a da fibrina rica em
plaquetas (PRF), que tem sido utilizada em uma ampla variedade de campos
médicos para a regeneracao de tecidos moles. (MIRON et al 2017).

O PRF é um concentrado plaquetario de segunda geracao, desenvolvido
pelo médico francés Choukroun em 2001. E uma matriz cicatricial autéloga para uso
em cirurgias orais e maxilofaciais. Entretanto, sua aplicabilidade n&o se restringe
apenas a odontologia, sendo utilizado também na medicina em cirurgias ortopédicas
e plasticas. O PRF pode ser um bom adjuvante no processo de cicatrizagdo na
implantodontia, pois possui uma matriz de fibrina composta por citocinas
plaquetarias, fatores de crescimento e células que séo liberadas até 28 dias apds o
procedimento, podendo servir também como uma membrana reabsorvivel (figura 1 e
2) (YERKE et al., 2017).



Figura 1 — Diagrama representativo dos tipos de células, componentes da matriz extracelular e
moléculas bioativas encontradas na PRF
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Fonte: Miron et al. (2017)

Figura 2 — Diagrama clinico de regeneracéo de defeitos com PRF: lesdes iniciais e recessdes de
tecido mole foram regeneradas com sucesso apds a aplicagdo com PRF

Fonte: Miron et al. (2017)
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3.1 Formas de apresentagao do PRF

O PRF possui algumas formas diferentes de apresentagdo, o principal e
mais utilizado é a membrana de PRF de Choukroun, também conhecido como
LPRF. Outra forma é o A-PRF (PRF avanc¢ado), que parece ser um provedor ideal
de células autdlogas (especialmente neutréfilos e macréfagos), permitindo a
estimulagdo mutua, criando assim uma relagdo sinérgica no interesse da
regeneracao tecidual (GHANAATI et al., 2014).

Mais recentemente a forma liquida de PRF foi apresentada, o i-PRF
possibilita a incorporagdo do enxerto ésseo sem o0 uso de anticoagulantes ou de
outros aditivos, formando assim, um “bife para enxertia éssea” bem aglutinado
(figura 3 e 4) (MOURAO et al., 2015)

Figura 3 — i-PRF obtido apds a centrifugagao Figura 4 — i-PRF misturado com enxerto
0sseo

Fonte: Mourao et al. (2015) Fonte: Shah et al. (2017)

O PRF é um importante reservatério de numerosos fatores de
crescimento cujo objetivo € promover a angiogénese, com o fator de crescimento b
(TGF-b) e fator de crescimento endotelial vascular (VEGF). E ainda ha grandes
quantidades de fatores de crescimento derivados de plaquetas (PDGFs), que agem
como regulador essencial para a produgdo de colageno e migracao celular
mesenquimal e proliferagdo (CANELLAS et al. 2018).

O L-PRF também tem sido amplamente utilizado em procedimentos de
implantodontia em um esforgo para melhorar e acelerar a cicatrizagdo de tecidos
como o coagulo (DRAGONAS et al. 2018).
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3.2 PRF em implantodontia

Os agregados plaquetarios como o Plasma Rico em Plaquetas e a Fibrina
Rica em Plaquetas atraem células mesenquimatosas indiferenciadas para o local
lesionado e facilitam a angiogénese, a quimiotaxia e a proliferacdo celular. Os
fatores de crescimento também controlam a sintese e a degradacao das proteinas
da matriz extracelular, aumentam a osteogénese e aceleram potencialmente a
cicatrizagao peri-implantar e a osteointegracao (FONTANA et al., 2004; ANITUA et
al., 2006; CHOUKROUN et al., 2006)

De acordo com Choukroun et al., (2006), muitas vezes é necessario o uso
de biomateriais para auxiliar na regeneragdo e manutengcdo dos tecidos peri-
implantares. Neste caso, podem ser utilizados membranas, enxertos autégenos,
homologos e xendgenos. O uso do PRF pode ser associado a enxertos 0sseos para
obter maior previsibilidade na regeneragédo 6ssea guiada. A membrana de PRF, por
apresentar uma caracteristica gelatinosa, favorece a adaptagdo do coagulo atuando
como um calabouco para as células.

Na Odontologia e principalmente na implantodontia, O L-PRF & utilizado
em levantamentos de seio maxilar, como membrana, material de preenchimento e
no tratamento das perfuragbes da membrana de Schneider; e também um
coadjuvante na regeneragao Ossea guiada, no ganho horizontal e/ou vertical
podendo ser utilizado puro ou em associacdo a outros biomateriais; tratamento de
peri-implantite; preenchimento de alvéolo pds-exodontia, podendo inclusive ser
suturado nas bordas do retalho; manutencdo do volume Osseo em implantes
imediatos; aumento de tecido mole e recobrimento de implantes. E uma terapia que
tem se mostrado promissora, mas que necessita de mais estudos clinicos
longitudinais de acompanhamento (DOHAN et al., 2012).

O PRP e o PRF sao concentrados autélogos de plaquetas preparados a
partir do proprio sangue do paciente. O PRF é um biomaterial natural baseado em
fibrina, de segunda geracado, feito a partir de uma coleta de sangue livre de
anticoagulantes sem modificagcdo bioquimica artificial, obtendo assim fibrina
enriquecida por plaquetas e fatores de crescimento (LAURITANO et al., 2013). O
PRF de Choukroun é uma matriz, na qual citocinas e células estdo presas e sao
liberadas ap6s um curto periodo e podem servir como uma membrana reabsorvivel
(NAIK et al., 2013).
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Figura 5 — A: aparéncia de PRF. B: PRF com estrutura gelatinosa translicida e superficie lisa, duravel
e elastica. C: membrana de PRF.

B

Fonte: Zhang et al. (2018)

Devido a sua estrutura fibrosa, o PRF rettm um numero maior de
citocinas e fatores de crescimento em um ambiente tridimensional. No tecido, o PRF
se dissolve mais lentamente que o plasma rico em plaquetas - PRP, formando uma
fibrina solida e uma matriz lentamente remodelada no estilo de um coagulo
sanguineo natural (figura 5). As plaquetas e citocinas sédo entéo efetivamente retidas
e liberadas gradualmente ao longo do tempo. O PRF permite uma liberagdo lenta
continua de fatores de crescimento e citocinas em um periodo de 10 dias, em
contraste com o PRP que liberara a maioria dos seus fatores de crescimento no
primeiro dia (MIRON 2017).

3.2.1 Osseointegragao

A osseointegracao dos implantes dentarios é fundamental para o sucesso
e a estabilidade a longo prazo. Varias estratégias tém sido utilizadas para acelerar o
tempo necessario para a osseointegragdo sem comprometer os resultados
mecanicos e a integracdo dos tecidos (BRANEMARK et al., 1997; GERMANIER
etal., 2006).
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As preparagbes a base de plaquetas do proprio sangue do paciente
fornecem uma alternativa barata aos materiais bioativos comercialmente disponiveis.
As plaquetas ativadas segregam uma ampla gama de proteinas e fatores de
crescimento, que desempenham papéis fundamentais na cicatrizagdo Ossea
(ANITUA, 2006; CHOUKROUN et al., 2006; ANITUA et al., 2009).

Uma boa saude dos tecidos periodontais € um fator muito importante para
a osteointegragao, pois evita infecgdes causadas por bactérias presentes nas bolsas
ao redor dos dentes naturais, assegurando excelentes resultados dos tecidos em
contato com o implante. A mucosa periimplantar também é semelhante a periodontal
e apresenta-se constituida de epitélio bucal ceratinizado, epitélio sulcular, epitélio
juncional e uma zona de tecido conjuntivo formada por fibras colagenas
periimplantares ancoradas na crista 0ssea marginal e dispostas paralelas a
superficie do implante. Mesmo sendo semelhantes a resisténcia a infecgdo é maior
no tecido gengival quando comparada a mucosa periimplantar (SANTOS;
MIRANDA; MONTEIRO, 2011).

Conforme Rocha (2013), alguns fatores sado reconhecidos como
fundamentais para a obtengdo e manutencdo da osseointegracdo, definidos como
“triangulo de sucesso de Massler”, e estdo relacionados ao paciente ou hospedeiro,
ao sistema de implantes e a equipe de profissionais. Estes trés aspectos estao
intimamente relacionados e o grau de harmonia entre eles é que sera determinante
no resultado positivo ou negativo do tratamento com implantes osseointegrados. A
técnica de osseointegracdo apresenta resultados previsiveis, reproduziveis e
estaveis ao longo do tempo, com niveis de sucesso proximos dos 90%,
considerando todos os tipos de tratamento com os implantes osseointegrados. Os
implantes osseointegrados fizeram uma revolugdo nas técnicas de reabilitagdo de

pacientes parcial ou totalmente desdentados.

3.2.2 Preenchimento de gap

A indicagcédo do preenchimento do gap entre o implante e a parede 6ssea
vestibular € muito discutido na literatura. Segundo Hammerle, Chen e Wilson (2004),
quando existe um defeito horizontal menor que 2mm é esperado uma cicatrizacao
Ossea espontanea e osseointegragdo dos implantes. Entretanto em sitios onde o

defeito € maior que 2mm deve se utilizar técnicas de regeneragao 0ssea guiada.
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Outro aspecto bastante discutido na literatura é o tamanho do gap em
relacdo ao uso ou ndo de biomateriais para a realizagdo de regeneragéo tecidual
guiada. Foi demonstrado que um gap marginal, que ocorre entre o tecido 6sseo e a
superficie do implante apdés uma extracdo e a colocacido imediata, pode cicatrizar
com a formacao de novo 0sso e resolucéo do defeito (figura 6) (BOTTICELLI ET AL.,
2004).

Outros autores sugerem o preenchimento do gap quando este for menor
que 3mm sendo o material utilizado o enxerto 6sseo xendgeno mineral bovino
liofilizado (Bio-oss) (BUSER, 2010; LEE et al., 2012).

Figura 6 — A cicatrizagao na presenca de PRF (b) demonstra aumento na quantidade de fatores de
crescimento, aprisionamento de células-tronco, mitogénese, angiogénese e pré-osteoblastos em
comparacgao aqueles sem PRF (a), levando ao aumento da cicatrizagado de feridas
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Fonte: Adaptado de Shah et al. (2017)

Mais recentemente discute o emprego do enxerto 6sseo em todos os
tamanhos do gap visto que a reabsor¢cao e remodelamento ésseo ocorrem tanto
externa como internamente (JOLY et al., 2010; KAN et al., 2011; TSUDA et al.,
2011; CHU et al., 2012).

3.2.3 Carga imediata

Afirma Misch (2000) que, com o crescente desenvolvimento tecnolégico
da implantodontia contemporanea pode-se alcangar uma arquitetura gengival
estética que satisfaca os objetivos do profissional dentro do planejado e, também, o

resultado esperado pelo paciente que é submetido a esse tipo de tratamento.
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Atualmente, a osseointegracdo viabiliza a reabilitagao total e parcial, com préteses
fixas e removiveis. O uso de avangadas técnicas cirurgicas reconstrutoras prévias
e/ou associadas a instalacdo dos implantes tem permitido a reabilitagdo com
implantes em rebordos atréficos. A carga imediata e os recursos de estética
aplicados a implantodontia tém proporcionado reabilitagcdes sobre implantes com
excelentes resultados associados a uma estética semelhante aos elementos
naturais.

Inicialmente, o protocolo de carga imediata era aplicado apenas na
reabilitacdo de mandibulas totalmente edéntulas. Em seguida iniciou-se sua
aplicagdo nas maxilas, a despeito da complicagdo anatdbmica, Pois este osso
geralmente menos denso e estd envolvido com a fonética e a estética
(FRANCISCHONE et. al., 2006).

De acordo com Almeida (2008) e Andrade (2009) existem diversos

motivos que levam a eleger a cirurgia de um unico tempo:

Quadro 1 — Vantagens da cirurgia em tempo unico

Diminuicao do sofrimento do paciente Nao ha a necessidade de varios

reembasamentos da protese

Rapidez da concluséo, diminuindo a tenséo Conforto imediato na mastigacao

Alta satisfagao e alegria do paciente Melhora consideravel na estética

Oncu e Alaaddinoglu (2015) realizaram um estudo com o objetivo de
comparar a estabilidade dos implantes dentarios inseridos em um protocolo cirargico
com ou sem aplicacdo de PRF. No estudo, 20 pacientes saudaveis com 0sso
alveolar adequado foram incluidos. Um minimo de dois implantes cénicos foram
colocados em cada paciente. O PRF que foi preparado no pré-operatorio, foi
colocado aleatoriamente em um dos soquetes (grupo experimental). A porcéo de
plasma acelular de PRF foi utilizada para molhar o implante colocado no soquete
revestido com PRF. As medidas de frequéncia de ressonancia foram feitas logo
apods a colocagao dos implantes, e depois de 1 semana e 1 més. Nos resultados, os
quocientes médios de estabilidade do implante (ISQs), dos implantes do grupo
experimental foram de 69,3 + 10,5 e os ISQs médios para os implantes do grupo
controle foram de 64,5 + 12,2 no final da primeira semana. Os ISQs médios apds 1
més foram de 77,1 £ 7,1 para o grupo experimental e 70,5 + 7,7 para o grupo
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controle. Como conclusido do estudo, a aplicacdo de PRF aumentou a estabilidade
do implante durante o periodo de cicatrizacdo precoce, como foi evidenciado pelos
maiores valores de ISQ. A aplicagdo simples deste material parece proporcionar
uma osseointegragao mais rapida.

Conforme Onc et al., (2016), quando associada as membranas de PRF
nessa técnica cirurgica, a coroa protética protege a membrana em uma posi¢cao
estavel.

Conforme Rajaram et al., (2017), as principais vantagens de implantes
imediatos sdo a diminuicdo no tempo de tratamento, manutencdo das paredes
alveolares, diminuigdo de custos devido a menos episodios cirurgicos e a
preservagao de tecidos moles e duros. Os autores analisaram a técnica cirurgica
que incorpora aplicagao de fibrina rica em plaquetas na instalacdo de implante
imediato em regido anterior. Foi realizado o procedimento em uma paciente do sexo
feminino, 40 anos, em que o histdrico revelou que a paciente teve fratura do
elemento 22. Quatro meses apds o tratamento endoddntico, houve infecgéo
periapical recorrente. O tratamento proposto foi a extragdo do elemento e instalacéo
de implante imediato. Foi realizada extracdo, debridamento do alvéolo, remocgéo dos
tecidos de granulagdo e instalagdo do implante (4,2 mm x 10 mm) obtendo
estabilidade primaria. O espaco entre o implante e a parede éssea foi preenchido
com enxerto 6sseo associado a PRF. Os coagulos de fibrina rica em plaquetas
foram utilizados de duas maneiras, sendo que partes do material obtido foram
misturadas com matriz éssea desmineralizada (DBM) e material de aloenxerto. A
mistura homogénea obtida foi introduzida no espago entre a superficie do implante e
o alvéolo de extracdo. A outra parte foi direcionada a confeccdo de membranas de
fibrina resistentes, posicionadas sobre a superficie do implante antes do fechamento
da ferida. O acompanhamento 6 meses apds a cirurgia, demonstrou clinicamente,
saude peri-implantar dos tecidos e o implante osseointegrado. O tecido mole peri-
implantar apresentava-se clinicamente saudavel, sem sinais de complicagdes como
infeccado peri-implantar ou recessao na mucosa, e uma estética geral agradavel no
resultado do tratamento. Nesse estudo foi constatada a amplificacdo dos derivados
de plaquetas e fatores de crescimento, como boas ferramentas para aumentar a

taxa e qualidade da formacéao dssea.
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3.3 Obtencao do PRF

O potencial de cicatrizagado dos fatores de crescimento plaquetarios tem
gerado interesse no uso de Fibrina rica em plaquetas (PRF) que pertence a uma
nova geragao de concentrados de plaquetas. A membrana de Fibrina Rica em
Plaquetas promove uma favoravel arquitetura fisiolégica para apoiar o processo de
cicatrizagdo (DOHAN et al 2006).

Fibrinas ricas em plaquetas foram desenvolvidas na Franca para uso
especifico em cirurgia oral e maxilo-facial. Esta técnica ndo exige anticoagulante, ou
trombina (ou qualquer outro agente de geleificagdo). E o sangue centrifugado sem
qualquer adicdo, o qual torna possivel evitar todas as restricbes da lei francesa
relacionada ao reimplante de um produto derivado do sangue. O protocolo PRF
consiste de uma amostra de sangue processada sem anticoagulante em tubos de 10
ml que sdo imediatamente centrifugadas a 3000 rpm (aproximadamente 400g) por
10 minutos. A auséncia de anticoagulante implica a ativagdo em poucos minutos, da
maioria das plaquetas da amostra de sangue em contato com as paredes do tubo e
liberagdo da cascata de coagulagdo. O fibrinogénio € inicialmente concentrado na
parte alta do tubo, antes da trombina circulante transforma em fibrina. Um coagulo
de fibrina & entdo obtido no meio do tubo, entre os globulos vermelhos da parte

inferior e de plasma acelular na parte superior (DOHAN et al 2006).

Figura 7 — Formagao de PRF
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Fonte: Shah et al. (2017)



24

O sangue venoso do paciente é retirado antes da cirurgia e centrifugado a
3000 rpm durante 10 min sem anticoagulante num vacutainer de 10 ml (TATULLO et
al., 2012). Apds a centrifugacao, deposita-se em trés camadas, o plasma acelular
superior de cor de palha, a por¢gdo média contendo o coagulo de fibrina e a parte
inferior de cor vermelha contendo glébulos vermelhos (figura 7). A camada superior
€ removida e a por¢do média é recolhida, 2 mm abaixo para a linha divisoria inferior,
que € o PRF. O mecanismo aqui envolvido é o fibrinogénio concentrado na parte
superior do tubo que se combina com a trombina circulante quando centrifugado
para formar fibrina. Depois disto, um coagulo de fibrina é formado no meio entre
plasma acelular e os corpusculos vermelhos. A parte média é que as plaquetas séo
aprisionadas macicamente em malhas de fibrina. O sucesso desta técnica depende
inteiramente do intervalo de tempo entre a coleta de sangue e sua transferéncia para
centrifugacgéo, e deve ser feito em menos tempo (KUMAR et al., 2016).

O PRF parece um gel autélogo de fibrina com propriedades cicatriciais,
um novo conceito de concentrado de plaquetas. Seu protocolo de producgado faz
tentativas para acumular as plaquetas e liberar citocinas em um coagulo de fibrina
(KUMAR et al., 2016).

O fibrinogénio € o substrato final de todas as rea¢des de coagulagao.
Sendo uma proteina soluvel, o fibrinogénio & transformado em fibrina insoluvel pela
trombina, enquanto o gel de fibrina polimerizada constitui a primeira matriz cicatricial
da ferida local. A fibrina € a forma ativada de uma molécula plasmatica chamada
fibrinogénio (MOSESSON et al 2001).

Esta molécula fibrilar soluvel massivamente presente tanto no plasma e
nas plaquetas desempenha um papel determinante na agregacédo plaquetaria
durante a hemostase. Ela é capaz de consolidar o agrupamento inicial de plaquetas,
constituindo, assim, uma barreira de protecdo ao longo de violagdes vasculares
durante a coagulacéo (figura 8 e 9) (CLARK, 2001).

A rede de fibrina assim formada apresenta uma organizagao
particularmente homogénea, tridimensional, ainda mais coerente do que coagulos de
fibrina naturais (DOHAN et al 2006).

Além disso, um modo de polimerizagdo progressiva significa aumento da
incorporagao das citocinas circulantes nas malhas da fibrina (citocinas intrinsecas).
Tal configuragao implica um aumento do tempo de vida para estas citocinas, porque

elas serdo liberadas e utilizadas apenas no tempo de remodelacao inicial da matriz
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cicatricial (efeito em longo prazo). As citocinas sao assim mantidas disponiveis in
situ durante um periodo conveniente, quando as células cicatriciais comegam a
remodelagdo da matriz, ou seja, quando elas tém que ser estimuladas para langar a
reconstrugao do local lesionado. (CLARK, 2001)

As fibrinas ricas em plaquetas vieram para agregar a regeneragao
tecidual, tornando uma cicatrizagdo mais eficaz e qualificada, tanto 6ssea quanto
tecidual. O fato de usa-la para regenerar tecidos pode reparar muitos danos
causados pelas recessdes periimplantares, no levantamento de seio maxilar ajuda
numa cicatrizagao rapida. Acelerando a osseointegracédo dos implantes la instalados
(figura 8) (MALMANN et al 2013).

Figura 8 — Processo de extragdo dentaria minimamente invasiva e a aplicacdo de PRF

Fonte: Zhang et al. (2018)

PRF contém fatores de crescimento de plaquetas, bem como, estas
citocinas parecem ter uma regra secundaria na bioatividade do PRF. Esta hipdtese é
reforgcada pela avaliagédo histoldégica do numero de ostedécitos tanto nas amostras do
grupo controle e teste, que é idéntico. Portanto, PRF ndo parece aumentar a
proliferagao celular em longo prazo, mas pode desempenhar um importante papel na
revascularizagao do enxerto, apoiando a angiogénese (CHOUKROUN et al 2006).

Uma das principais diferengcas entre as colas de fibrina PRP e PRF é

atribuivel a partir do modo de gelificacdo. Adesivos de fibrina e CPRP usam uma
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trombina bovina e associacdo de cloreto de calcio para iniciar a ultima fase de
coagulagao e de polimerizagao de fibrina subita (CHOUKROUN J et al.2006).

Figura 9 — 1: PRF obtido apds centrifugagéo; 2 - membrana de PRF; 3 - membrana de PRF colocada
no local da cirurgia; 4 - Prétese final

Fonte: Boora, Rathee e Bhoria (2015)

A velocidade desta reacao € ditada pelo uso destes aditivos cirurgicos, e
sua fungdo hemostatica implica uma configuragdo quase imediata e, por
conseguinte, significativas quantidades de trombina. Este modo de polimerizagao ira
influenciar consideravelmente as propriedades mecanicas e bioldgicas da matriz de
fibrina, PRF tem a caracteristica de polimerizagdo naturalmente e lentamente,
durante a centrifugagao (figura 9) (DOHAN et al 2006).

Os agregados plaquetarios tem se mostrado uma alternativa de

biomaterial na cirurgia oral. Dentre os tipos de concentrados, PRF é considerado o
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mais parecido com o coagulo natural, pois, ndo necessita de nenhum tipo de
substéncia bioquimica, é obtido do sangue puro. A literatura tem mostrado que este
biomaterial é favoravel para o desenvolvimento de uma matriz de cicatrizagao

coerente sem excessos inflamatérios (figura 10).

Figura 10 — Uso de PRF e enxerto aldégeno durante cirurgia de aumento ésseo horizontal.

Fonte : Borie et al. (2015)
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4 DISCUSSAO

A osseointegracao dos implantes dentarios é fundamental para o sucesso
e a estabilidade a longo prazo. Varias estratégias tém sido utilizadas para acelerar o
tempo necessario para a osseointegragdo sem comprometer os resultados
mecanicos e a integragdo dos tecidos (BRANEMARK et al., 1997; GERMANIER et
al., 2006).

O PRF é um concentrado plaquetario de segunda geracao, desenvolvido
pelo médico francés Choukroun em 2001. E uma matriz cicatricial autéloga para uso
em cirurgias orais e maxilofaciais. Entretanto, sua aplicabilidade n&o se restringe
apenas a odontologia, sendo utilizado também na medicina em cirurgias ortopédicas
e plasticas. O PRF pode ser um bom adjuvante no processo de cicatrizagdo na
implantodontia, pois possui uma matriz de fibrina composta por citocinas
plaquetarias, fatores de crescimento e células que séo liberadas até 28 dias apds o
procedimento, podendo servir também como uma membrana reabsorvivel
(VASCONCELLOS; TEIXEIRA; CRUZ, 2000).

O restabelecimento da estética e da funcéo oral com a protese implanto-
suportada requer manipulacdo Ossea substancial, e a resposta biomecéanica a
funcdo alterada e as cargas aplicadas depende do estado metabdlico do paciente.
Desse modo, alguns fatores sistémicos podem afetar a taxa de sobrevivéncia dos
implantes e dentre esses destacaram a osteoporose, doencas cardiovasculares,
diabetes mellitus, hipotireoidismo e o habito de fumar que parecem aumentar as
complicagbes dos implantes, diminuindo a taxa de longevidade, principalmente
quando associadas com osso de baixa qualidade. Estudos estabelecem que a perda
dentaria em grupos osteoporéticos € de duas a quatro vezes maior que no grupo
sem osteoporose que torna a mandibula mais sujeita a reabsorgdo 6ssea alveolar.
Mombelli e Cionca (2006) afirmam que um osso com osteoporose equivale ao 0sso
tipo IV na classificacdo de Lekholm e Zarb (1985) caraterizado por uma fina camada
de osso cortical que envolve um osso trabecular de baixa densidade.

As preparagbes a base de plaquetas do proprio sangue do paciente
fornecem uma alternativa barata aos materiais bioativos comercialmente disponiveis.
As plaquetas ativadas segregam uma ampla gama de proteinas e fatores de
crescimento, que desempenham papéis fundamentais na cicatrizagdo Ossea
(ANITUA, 2006; ANITUA et al., 2009; CHOUKROUN et al., 2006).
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A fibrina rica em plaquetas € um concentrado, obtido através de uma
membrana de fibrina, com alto potencial de regeneragdo tecidual. Esses
concentrados liberam fatores de crescimento que melhoram a agao regeneradora,
além de que, a matriz de fibrina proporciona a angiogénese, simplificando o acesso
a area lesionada, com importante atribuicdo na cicatrizagéo tecidual (CHOUKROUN
et al., 2006).

Os agregados plaquetarios como o Plasma Rico em Plaquetas e a Fibrina
Rica em Plaquetas atraem células mesenquimatosas indiferenciadas para o local
lesionado e facilitam a angiogénese, a quimiotaxia e a proliferacdo celular. Os
fatores de crescimento também controlam a sintese e a degradacao das proteinas
da matriz extracelular, aumentam a osteogénese e aceleram potencialmente a
cicatrizagao peri-implantar e a osteointegracdo (ANITUA et al., 2006; CHOUKROUN
et al., 2006)

O PRF auxilia no gerenciamento de grandes defeitos 6sseos, nos quais o
alto potencial de regeneracao do tecido ésseo pode nao estar presente. As células
do tecido conjuntivo circunjacente invadem rapidamente o defeito. Essas células
caracterizam-se pela producgio, através de sua matriz extracelular, de substancias
inibidoras da proliferacdo das células osteoprogenitoras e por maior velocidade de
proliferacdo quando em comparagao com as células ésseas. Sendo assim o reparo
de grandes defeitos nos ossos maxilares podem ser favorecidos através da
utilizagao de técnicas cirurgicas de enxertia especificas (MISCH, 2008).

A reabsorcdo do processo alveolar € decorrente de varios fatores, tais
como, doenga periodontal, fratura radicular, traumatismo, parafuncdo, terapia
ortodbéntica, ma adaptagao protética, apicetomia, extrusdo dentaria e principalmente
a exodontia. Apds a perda do elemento dentario ocorre uma diminuicdo do processo
alveolar tanto em altura como em espessura, € essa taxa de reabsorcdo éssea €
elevada no primeiro ano. Nos anos seguintes, ha uma diminuicdo dessa taxa de
reabsorcdo, mas o processo de perda €& continuo no osso residual. Fatores
sistémicos como, idade, sexo, desequilibrio hormonal, metabolismo e inflamagao
também podem influenciar no processo de reabsorg¢ao alveolar (MISCH, 2008).

A confecgao deste biomaterial € muito simples e com baixo custo, onde o
sangue é recolhido em tubos de vidro ou de plastico revestidos com vidro e logo em
seguida centrifugado. O coagulo da (PRF) é elaborado através por um processo de

polimerizagao natural durante a centrifugacéo, e a sua estrutura composta de fibrina
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€ responsavel pela lenta libertagdo dos fatores de crescimento e glicoproteinas que
estdo presentes na matriz por um periodo em torno de 7 dias. Surge entdo trés
camadas, apos a centrifugacdo: os globulos vermelhos, red blood cells (RBC) na
parte inferior; o plasma acelular; plasma pobre em plaquetas, platelet poor plasma
(PPP), e um coagulo PRF no meio. Este coagulo promove a cura e € responsavel
pela imunidade durante a coleta de sangue inicial. Plaqueta rica em fibrina pode ser
utilizada como um coagulo, ou, na forma direta (DOHAN et al. 2010).

O PRF parece um gel autélogo de fibrina com propriedades cicatriciais,
um novo conceito de concentrado de plaquetas. Seu protocolo de producgao faz
tentativas para acumular as plaquetas e liberar citocinas em um coagulo de fibrina
(DOHAN et al. 2010).

As vantagens e caracteristicas do Plasma rico em Fibrina, tais como: A
rapidez da cicatrizagdo de tecidos gengivais e 0sseos, particularmente em areas de
implantes dentarios; Tem a capacidade de transformar células-tronco do adulto em
células caracteristicas para o desenvolvimento de tecidos 6sseos e gengivais; Alta
potencialidade de reestruturagéo tecidual; Capacidade de regenerar a vascularidade
dos tecidos; Evita o incbmodo da retirada de osso de outro local do corpo para
realizar o enxerto dsseo, tornando o procedimento mais confortavel para o paciente.
O protocolo de fabricagdo da PRF foi definido como um conceito mecanico onde as
plagquetas e leucdcitos sao inseridos para dentro do coagulo de fibrina de forma
segura, mesmo que ocorram rapidas alteragdes de produgéo. Portanto, a estrutura
do coagulo é similar independentemente do método de compresséo do coagulo, dos
pacientes ou do tubo de coleta. Se ndo houve cautela durante o protocolo original
pode haver formagbes inadequadas de coagulos de PRF e também diferentes
concentracdes de plaquetas e leucdcitos, comprometendo assim a incorporagao
intrinseca de fatores de crescimento dentro da tela de fibrina, resultando em
variagdes de eficiéncia nos resultados clinicos (DOHAN et al. 2010).

Conforme Rocha (2013), alguns fatores sédo reconhecidos como
fundamentais para a obtengdo e manutencdo da osseointegracao, definidos como
“triangulo de sucesso de Massler”, e estdo relacionados ao paciente ou hospedeiro,
ao sistema de implantes e a equipe de profissionais. Estes trés aspectos estao
intimamente relacionados e o grau de harmonia entre eles é que sera determinante
no resultado positivo ou negativo do tratamento com implantes osseointegrados. A

técnica de osseointegracdo apresenta resultados previsiveis, reproduziveis e
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estaveis ao longo do tempo, com niveis de sucesso proximos dos 90%,
considerando todos os tipos de tratamento com os implantes osseointegrados. Os
implantes osseointegrados fizeram uma revolugdo nas técnicas de reabilitagdo de
pacientes parcial ou totalmente desdentados.

O crescente campo multidisciplinar da engenharia de tecidos tem como
objetivo regenerar, melhorar ou substituir os tecidos danificados ou ausentes por
uma variedade de condicdes causadas por trauma, doenca e velhice. A area de
pesquisa que ganhou grande notoriedade nos ultimos anos é a da fibrina rica em
plaguetas (PRF), que tem sido utilizada em uma ampla variedade de campos
médicos para a regeneracao de tecidos moles (GHANAATI et al., 2014).

Na Odontologia e principalmente na implantodontia, O L-PRF é utilizado
em levantamentos de seio maxilar, como membrana, material de preenchimento e
no tratamento das perfuragbes da membrana de Schneider; e também um
coadjuvante na regeneragdo Ossea guiada, no ganho horizontal e/ou vertical
podendo ser utilizado puro ou em associacdo a outros biomateriais; tratamento de
peri-implantite; preenchimento de alvéolo pdés-exodontia, podendo inclusive ser
suturado nas bordas do retalho; manutencdo do volume Osseo em implantes
imediatos; aumento de tecido mole e recobrimento de implantes. E uma terapia que
tem se mostrado promissora, mas que necessita de mais estudos clinicos
longitudinais de acompanhamento (RODRIGUES et al 2015).

O PRF apresenta algumas formas diferentes de apresentacao, o principal
e mais utilizado € a membrana de PRF de Choukroun, também conhecido como
LPRF. Outra forma € o A-PRF (PRF avangado), que parece ser um provedor ideal
de células autélogas (especialmente neutréfilos e macréfagos), permitindo a
estimulagdo mutua, criando assim uma relagdo sinérgica no interesse da
regeneracgao tecidual (GHANAATI et al., 2014).

Mais recentemente a forma liquida de PRF foi apresentada, o i-PRF
possibilita a incorporagdo do enxerto ésseo sem o0 uso de anticoagulantes ou de
outros aditivos, formando assim, um “bife para enxertia éssea” bem aglutinado
(MOURAO et al., 2015)

O PRF é um importante reservatério de numerosos fatores de
crescimento cujo objetivo € promover a angiogénese, com o fator de crescimento b
(TGF-b) e fator de crescimento endotelial vascular (VEGF). E ainda ha grandes

quantidades de fatores de crescimento derivados de plaquetas (PDGFs), que agem
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como regulador essencial para a produgdo de colageno e migracdo celular
mesenquimal e proliferagdo (CANELLAS et al. 2018).



33

5 CONCLUSAO

Muitas vezes €& necessario 0 uso de biomateriais para auxiliar na
regeneragao e manutencao dos tecidos peri-implantares. Neste caso, podem ser
utilizados membranas, enxertos autégenos, homoélogos e xendégenos. O uso do PRF
pode ser associado a enxertos 6sseos para obter maior previsibilidade na
regeneragao 6ssea guiada. A membrana de PRF, por apresentar uma caracteristica
gelatinosa, favorece a adaptacéo do coagulo atuando como um calabougo para as
células.

Fibrinas ricas em plaquetas foram desenvolvidas na Franga para uso
especifico em cirurgia oral e maxilo-facial. Esta técnica ndo exige anticoagulante, ou
trombina (ou qualquer outro agente de geleificacéo). E o sangue centrifugado sem
qualquer adigdo. O protocolo PRF consiste de uma amostra de sangue processada
sem anticoagulante em tubos de 10 ml que sdo imediatamente centrifugadas a 3000
rom (aproximadamente 400g) por 10 minutos. A auséncia de anticoagulante implica
a ativagao em poucos minutos, da maioria das plaquetas da amostra de sangue em
contato com as paredes do tubo e liberagdo da cascata de coagulagdo. O
fibrinogénio é inicialmente concentrado na parte alta do tubo, antes da trombina
circulante transforma em fibrina. Um coagulo de fibrina é entdo obtido no meio do
tubo, entre os globulos vermelhos da parte inferior e de plasma acelular na parte
superior.

As fibrinas ricas em plaquetas vieram para agregar a regeneragao
tecidual, tornando uma cicatrizagdo mais eficaz e qualificada, tanto 6ssea quanto
tecidual. O fato de usa-la para regenerar tecidos pode reparar muitos danos
causados pelas recessdes periimplantares, no levantamento de seio maxilar ajuda
numa cicatrizagao rapida. Acelerando a osseointegragéo dos implantes la instalados.

Tendo em vista a importancia das reconstrucbes Osseas na
implantodontia atual, torna-se necessario conhecer a qualidade e a influéncia dos
biomateriais, associados ou ndo a derivados sanguineos, na reparagao Ossea.
Mesmo o PRF, apresentando inumeras qualidades, segundo a literatura
apresentada ainda devem ser feitos estudos a fim de obter melhores resultados.
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