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A) Separagdo sanguinea apés 10 min de centrifugagdo a 1800 rpm; B) L-PRF de 3,5 cm apds ser removido e separado do coagulo

Mensagem Central

O L-PREF (fibrina rica em plaquetas e leucdécitos) é concentrado de plaquetas e leucécitos
em uma rede de fibrina, obtido pela centrifugagdo autdloga coletada no momento da
operacédo. Oferece como vantagens o baixo custo, facil preparo, de simples obtencdo e com
capacidade de acelerar a cicatrizacao de tecidos moles e duros.

Perspectiva

As pesquisas atuais tém demonstrado que o uso do L-PRF contribui para melhor
cicatrizacdo tanto dos tecidos moles quanto duros, principalmente por fornecer os fatores
de crescimento por mais tempo. Os materiais aloplasticos e xendgenos tém ampla indicagcéo
em procedimentos de enxertia 6ssea. No entanto, apesar de serem bons osteocondutores,
nao possuem a propriedade de serem osteogénicos nem osteoindutores. A associacéo do
L-PRF a estes materiais pode potencializar as chances de sucesso, e melhorar a
cicatrizacdo da enxertia 0ssea na odontologia e medicina.
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RESUMO - Introducao: O L-PRF (fibrina rica em plaquetas e leucocitos) é concentrado de
plaquetas e leucocitos em uma rede de fibrina, obtido pela centrifugacdo autéloga coletada
no momento da operacdo. Oferece como vantagens o baixo custo, facil preparo, de simples
obtencao e com capacidade de acelerar a cicatrizacao de tecidos moles e duros. Objetivo:
Avaliar o reparo 6sseo de defeitos ndo criticos em calvaria de coelhos utilizando o L-PRF
isoladamente e em associagcdo com 0sso autdgeno particulado. Método: Foram utilizados
15 coelhos com sangue coletado e imediatamente centrifugado. Foram realizados 4 defeitos
nao criticos de 8 mm de diametro e tratados com preenchimento por: 1) 0sso autdgeno
particulado; 2) osso autégeno particulado + L-PRF; 3) somente L-PRF; e 4) sem enxerto.
Foram sacrificados apos 2, 4 e 6 semanas com as amostras analisadas histologicamente e
histomorfometricamente comparando as areas regenerada. Resultados: Com 2 semanas
houve diferenca estatistica entre os grupos 1 e 3; com 4 semanas entre 0s grupos 2 e 4; e
com 6 semanas entre 0os grupos 1 e 4 e entre 3 e 4. Houve ganho ésseo e proporcional
significativo entre 2 e 6 semanas para o grupo de L-PRF. Conclusdo: O L-PRF
isoladamente teve efeito positivo e proporcional na formacdo O6ssea no decorrer das
semanas.

DESCRITORES - L-PRF. Cicatrizagdo 6ssea. Defeitos em calvaria. Coelhos.

ABSTRACT - Introduction: L-PRF (platelet and leukocyte-rich fibrin) is a concentrate of
platelets and leukocytes in a fibrin network, obtained by autologous centrifugation collected
at the time of the operation. It offers the advantages of low cost, easy preparation, simple
acquisition and ability to accelerate the healing of soft and hard tissues. Objective: To
evaluate the bone repair of non-critical defects in rabbit calvaria using L-PRF alone and in
association with particulate autogenous bone. Method: Fifteen rabbits were used with blood
collected and immediately centrifuged. Four non-critical defects measuring 8 mm in diameter
were performed and filled with: 1) particulate autogenous bone; 2) particulate autogenous
bone + L-PRF; 3) L-PRF only; and 4) without graft. They were sacrificed after 2, 4 and 6
weeks with the samples analyzed histologically and histomorphometrically comparing the
regenerated areas. Results: At 2 weeks there was a statistical difference between groups 1
and 3; at 4 weeks there was between groups 2 and 4; and at 6 weeks between groups 1 and
4 and between 3 and 4. There was significant bone and proportional gain between 2 and 6
weeks for the L-PRF group. Conclusion: L-PRF alone had a positive and proportional effect
on bone formation over the weeks.

KEYWORDS - L-PRF. Bone healing. Defects in calvaria. Rabbit.

INTRODUCAO

A reconstrucdo de tecidos vivos é uma constante busca na bioengenharia tecidual,
tanto para a reposicdo de tecidos moles quanto de tecidos duros. Os mais diversos
profissionais da saude, e em especial os cirurgides orais e maxilofaciais, constantemente
buscam materiais e tecnologias que oferecam a reconstrucdo de partes 0sseas perdidas,
quer seja por extracdes dentérias, tumores, cistos, traumas, entre outros. O material de
enxerto “ideal" deveria congregar as seguintes habilidades: a) ter fornecimento ilimitado sem
comprometer a area doadora; b) promover a osteogénese; c) ndo apresentar resposta
imunologica do hospedeiro; d) revascularizar rapidamente; e) estimular a osteoinducéo; f)
promover a osteoconducao; e g) ser substituido completamente por osso em quantidade e
gualidade semelhante ao do hospedeiro. O L-PRF (fibrina rica em plaquetas e leucocitos) é
um concentrado de plaquetas e leucdcitos, obtido pela centrifugagdo de sangue venoso
autdlogo coletado no momento da operacéao. Foi desenvolvido na Franca em 2001, por
Choukroun et al., fazendo parte de uma segunda geracéo de concentrados plaquetarios.

O L-PRF oferece diversas vantagens dentre as quais o baixo custo (sangue
autologo), a facilidade no preparo (ndo h& necessidade de anticoagulantes ou ativadores da
coagulacéo), a facilidade na obtencdo e alta capacidade de acelerar a cicatrizacdo dos
tecidos moles e duros. Ele incorpora em uma matriz de fibrina a maioria das plaquetas,
leucocitos e fatores de crescimento coletados da simples amostras de sangue.
Diferentemente do PRP (plasma rico em plaquetas), no L-PRF ndo h& necessidade do uso



SciELO Preprints - Este documento € um preprint e sua situacdo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.4224

3
de anticoagulantes nem de ativadores da coagulag&o, tornando o procedimento menos
sensivel, mais facil, barato e simples de se obter. Diversos estudos tém sido realizados para
avaliar a sua eficacia, pois apesar de ser geracao promissora de concentrados plaquetarios,
h& a desconfianca de ocorer mesmo com ele que, ap0s os resultados obtidos com o0s
estudos do PRP em um primeiro momento parecia extremamente promissor, mas depois
teve sua eficacia contestada.

As pesquisas atuais tém demonstrado que o uso do L-PRF contribui para melhor
cicatrizacao tanto dos tecidos moles quanto duros, principalmente por fornecer os fatores
de crescimento por mais tempo - 7 a 11 dias -, diferentemente do PRP em que esses fatores
eram liberados em aproximadamente 8 h.

O objetivo deste trabalho foi avaliar o reparo 6sseo de defeitos néo criticos em
calvaria de coelhos utilizando o L-PRF isoladamente e em associacdo com 0sso autdogeno
particulado.

METODOS

Este estudo foi aprovado pela Comité de Etica no Uso de Animais da Faculdade Evangélica
Mackenzie do Parand, Curitiba, PR, Brasil sob CAAE no. 1896/2017, utilizando-se a Nomina
Anatbmica Veterinaria (1983), e foram respeitados os principios éticos na experimentacao animal,
preconizados pelo Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (CONCEA).

Amostra

Utilizou-se 16 coelhos fémeas brancos, adultos, sem doencas prévias, com peso
médio de 3118 g sendo que o de menor peso tinha 2450 g e o de maior 3500g; tinham entre
4 e 5 meses de idade quando se iniciou a pesquisa.

Pré-operatério e anestesia

Os animais foram mantidos em biotério e em gaiolas individuais. Ap6és identificacdo
e pesagem eram mantidos em temperatura ambiente, alimentados com racao propria para
a espécie e agua ad libitum, em ciclo dia/noite habitual, e jejum de 12 h prévias as
anestesias. Antibioticoprofilaxia foi realizada com 2 ml de cefazolina antes do procedimento.

Os animais foram anestesiados com cloridrato de quetamina a 5% via intramuscular
na proporcao de 60 mg/kg associada a xilazina na proporcdo de 10 mg/kg. A anestesia era
considerada efetiva quando o animal apresentava-se imével ao manuseio.

Técnica para obtencao de sangue venoso

Ap6bs tricotomia do pescogo amostra de sangue foi coletada pela veia jugular externa.
Retirando-se 8 ml que foram imediatamente levados para a centrifuga (Monteserrat® modelo
80-2B). N&o foi utilizado nenhum tipo de aditivo nos tubos a vacuo. A centrifugagéo contendo
0 sangue para a obtencdo do L-PRF foi realizado simultaneamente aos procedimentos
cirurgicos. De acordo com a recomendacdo do fabricante, os tubos eram centrifugados a
1800 rpm durante 10 min. ApGs a centrifugacdo podia-se distinguir nitidamente o L-PRF
propriamente dito do coagulo (Figura 1A); a partir dai o coagulo era destacado e removido,
ficando apenas o L-PRF com cerca de 3,5 cm (Figura 1B).

A B
FIGURA 1 - A) Separacédo sanguinea ap6s 10 min de centrifugacéo a 1800 rpm; B) L-PRF
de 3,5 cm ap6s ser removido do tubo de vidro e separado do coagulo

Procedimento cirargico
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FIGURA 2 — A) Tricotomia da area a ser operada; B) descolamento do tecido mole e
periosteo, deixando o tecido 6sseo da calvaria exposto; C) demarcacao da
osteotomia com broca trefina de 8 mm; D) definicdo de cada um dos grupos
da osteotomia; E) preenchimento dos gaps 6sseos com os devidos materiais
em cada gap; F) controle pos-operatorio.

Apés tricotomia da area a ser manipulada (Figura 2A) era realizada escovacédo da
regido com PVPI sabdo, lavagem com soro fisiologico 0,9%, antissepsia com PVPI tintura e
colocacdo de campos estéreis. Seguia-se infiltracdo anestésica com lidocaina a 2%
associada a adrenalina 1:100.000. Trés incis6es de 4 cm eram efetuadas com lamina de
bisturi no. 11, seguidas por descolamento subperiostal até a exposicdo de toda a regido
craniana, incluindo seu limite posterior (Figura 2B). Em seguida confeccionava-se 4 defeitos
de 8 mm com broca trefina (Neodent® - Implante osteointegravel, Curitiba, Brasil) sob
copiosa irrigagdo com soro fisiolégico, e com todo o cuidado para ndo atravessar o cranio.
Esta broca era colocada em contra-angulo tipo 1:1, montado em motor elétrico (Beltec —
Brasil). Também foi utilizada uma broca esférica no. 1 para auxiliar na remocao dos
fragmentos 6sseos e regularizacdo das bases 6sseas. O 0osso removido era particulado para
ser utilizado nos defeitos. As osteotomias eam numeradas no sentido horario (Figuras 2C e
D). O osso removido das osteotomias através da broca eram particulados e futilizados nas
amostras em que se preenchia os defeitos com osso autdgeno. Os defeitos eram
preenchidos (Figura 2E) da seguinte maneira: 1) com 0sso autdgeno proveniente do
particulado 6sseo; 2) com 0sso autégeno particulado associado ao L-PRF; 3) somente com
L-PRF; 4) como controle (henhum material enxertado). A ferida era fechada utilizando-se fio
monondilon 4.0. Apds, era realizada nova desinfeccdo da regido com PVPI e os animais
transferidos para as mesmas condicdes do pré- operatorio. Antibioticoprofilaxia foi mantida
por 3 dias, tal como a analgesia (Dimorf 0,1 ml, Figura 2F).

Obtencao das pecas anatdmicas

Os coelhos foram mortos através da administracao de pentobarbital 100 mg/kg via
intravenosa apos 2, 4 e 6 semanas (5 animais em cada grupo). O cranio era removido com
a utilizacdo de serra sagital montada em motor elétrico com imersdo em solucao de formol
a 10%, ap0os identificacao.

Os espécimes cirurgicos foram desmineralizados em solucao de acido férmico a 20%
(20 ml de &cido fomico PA, 60 ml de agua destilada e 20 ml de formol 36%) por 1 semana.
Apbs a descalcificacdo cada peca era devidamente recortada com motor piezelétrico com
ponta cirdrgica ultrassénica modelo H-SG1 na programacdo S (surgery) em poténcia de
150% e com irrigacado, onde inicialmente se delimitava a area de cada um dos grupos (Figura
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2). O objetivo da utilizacdo do ultrassom piezelétrico era o de obter corte 6sseo muito fino e
preciso, mantendo-se toda a arquitetura celular intacta.

A
FIGURA 2 - A) Delimitacdo das areas do corte 6sseo ; B) remocdo de um dos gaps 6sseos
através de motor piezelétrico, mostrando a precisdo da separacao 0ssea

Apos a separacao (Figura 2B), as amostras eram colocadas em um pote identificando
cada um dos grupos e encaminhadas para a inclusdo e emblocamento em parafina e a
obtencao das laminas para digitalizacdo e escaneamento das imagens (Axio Scan Scanner
Z1, Carl Zeiss, Germany).

Um dos coelhos néo teve formacdo do LPR-F da mesma maneira que 0s outros,
apesar de todo o protocolo ter sido realizado exatamente da mesma forma. Assim, ele nao
fez da analise estatistica. Para evitar que houvesse qualquer tendéncia de privilegiar algum
grupo, as 64 laminas foram aleatoriamente numeradas.

As laminas eram entdo abertas no programa Adobe Photoshop CS6 (USA) e criava-
se um circulo de 6027 micrémetros de diametro (elipse de 4913x4913) onde encontrava-se
o local para estudo. Com o auxilio da varinha magica do programa do photoshop, tudo que
Nnao era 0SSO, COMO Vvasos sanguineos e tecido cartilaginoso, era removido da foto
digitalizada (Figura 3). Desta forma, ficava apenas o tecido 6sseo dentro da esfera. Todas
as laminas receberam o mesmo tratamento pelo mesmo operador. Apoés a finalizacdo de
cada lamina, todas eram salvas no formato "jpeg".

sapRow
LA-E-R 4 &
e —

. meTna

FIGURA 3 - A) Lamina 6ssea dentro do programa photoshop, onde foi removido todo tecido
gue ndo era 0sseo; B) mensuracédo da area 6ssea do circulo no programa Image
Pro Plus

Em seguida, as fotografias das laminas foram exportadas para o software Image Pro
Plus versao 4.5 (Media Cybernetics, USA) a fim de obter a area 6ssea do total da elipse e,
desta maneira, obter a porcentagem de formacéo 6ssea em cada lamina.

No programa "Image Pro Plus" era feita a calibragdo nas medi¢des, iniciando com O
e finalizando com 1.000.000.000 (10°). Nele fazia-se novamente uma elipse, exatamente do
mesmo tamanho daquela do photoshop, circunscrevendo-se a area de interesse. Em
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seguida, fazia-se a mensuracdo interna do circulo no programa "Image Pro Plus",
configurado para exportar um bloco de notas com todas as informacdes pertinentes da
contagem 0ssea no interior da elipse.

Analise estatistica

Os dados foram inseridos em planilha Excel exportados do Image Pro Plus através
do bloco de notas, e inserido em cada uma das laminas, onde ja era calculado no Excel a
porcentagem de osso em cada uma das laminas dos 4 grupos de estudo. Apoés ter a
porcentagem éssea em cada uma das 64 laminas, era correlacionado o nimero da lamina
com o respectivo grupo de coelhos. Os dados tiveram analise histomorfométrica utilizando
o teste t de student.

RESULTADOS
Avaliacdo histomorfométrica
A média proporcional e respectivo desvio-padrdo de ganho de osso nas avaliacdes
de 2 a 4 semanas para dos 4 grupos estédo na Tabela 2.

TABELA 2 - Comparacéao da porcentagem de ganho 6sseo em 2 a 6 semanas dos grupos

avaliados
Média (DP) p*

Osso 44,08 (£2,78)

2 Semanas L-PRF 29,75 (+1.80) 0,0053
Osso 38,56 (£5,27)

4Semanas | PRE | 25,57 (+14,05) | °00%%8
Osso 42,58 (£7,65)

6Semanas || prF | 41,981090) | *9%%’

Controle 33,20 (+8,31) 0,0067

Ao comparar os resultados, segundo o periodo de avaliacdo, ndo houve diferencas
significativas entre 2 e 4 semanas para 0s grupos avaliados), enquanto ganho 6sseo
proporcional e significativo foi observado entre 2 e 6 semanas para o grupo de L-PRF
(Tabela 3). Nao foram encontradas diferencas significativas para ganho 6sseo nos grupos
entre os periodos de 4 e 6 semanas (Tabela 3).

TABELA 3 - Avaliacdo do ganho 6sseo entre 2 e 4 semanas

Grupos Média (DP) Média (DP) p*
1 44,08 (DP+6,22) | 43, 61 (DP+8,52) | 0,451
2 e 4 Semanas 2 36,99 (DP+10,52) | 38,56 (DP+5,27) | 0,395
3 29,75 (DP+4,02) | 36,66 (DP+9,16) | 0,065
4 30,25 ( DP+21,12) | 26,57 ( DP+14,05) | 0,298
1 44,08 (DP+6,22) | 42,58 (DP+7,65) | 0,4
2 e 6 Semanas 2 36,99 (DP+10,52) | 34,82 (DP+9,52) | 0,362
3 29,75 (DP+4,02) | 41,98 (DP+10,90) | 0,017
4 30,25 (DP+21,12) | 33,20 (DP+8,31) | 0,376
1 43, 61 (DP+8,52) | 42,58 (DP+7,65) |0,4348
426 Semanas 2 38,56 (DP+5,27) | 34,82 (DP+9,52) [0,2372
3 36,66 (DP+9,16) | 41,98 (DP+10,90) | 0,0735
4 26,57 ( DP+14,05) | 33,20 ( DP+8,31) | 0,0936

DISCUSSAO

Os fatores de crescimento derivados do sangue estdo sendo usados na medicina por
algumas décadas. No entanto, € importante ressaltar que com a descoberta do PRF, 0 uso
dos concentrados plaquetarios tem crescido exponencialmente.

O uso medicinal do PRP na odontologia iniciou-se na década de 90, com o objetivo
de fornecer ao leito cirirgico a maior quantidade de plaquetas para favorecer os fatores de
crescimento, a fim de se obter melhor cicatrizacdo tecidual. No entanto, o PRP tinha uma
série de particularidades e dificuldades de obtencao, incluindo a necessidade de uso de
anticoagulante e principalmente a necessidade da trombina bovina para a polimerizacdo. A
rapida polimerizacdo do PRP dificultava a incorporacdo de citocinas na matriz de fibrina
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devido a alta taxa de trombina bovina que era necessaria para a polimerizacdo da fibrina, e
como efeito polimerizava de forma rigida. Em consequéncia, a liberacdo dos fatores de
crescimento no sitio cirtrgico ocorria de forma rapida, ao invés de lentamente. As pesquisas
com o PRP foram demonstrando que os resultados obtidos ndo eram tdo promissores como
acreditou-se em um primeiro momento (DOHAN et al., 2006; EHRENFEST, RASMUSSON
& ALBREKTSSON, 2009; LAURITANO et al.,, 2013; BORIE et al.,, 2015; MIRON &
CHOUKROUN, 2017).

Com os experimentos, constatou-se que o PRP aumentava a resposta fisioldgica ao
trauma e superava a deposi¢do normal dos fatores de crescimento; porém, apesar do PRP
liberar grandes quantidades de fatores de crescimento, tais fatores s6 se sustentavam no
estagio inicial apds o preparo, por aproximadamente 8 h, ou seja, periodo muito curto de
tempo (ZHAO, DING & SlI, 2013).

Em 2001, Choukroun et al. desenvolveram um novo protocolo para concentrar
plaquetas e fibrinas em um simples passo sem modificacdo do sangue: o L-PRF. Nessa
técnica ndo ha necessidade de heparina (anticoagulante) nem tampouco de trombina bovina
(coagulacao) e, segundo os autores, este método apresenta uma série de vantagens em
relacéo ao PRP.

O L-PRF pertence a segunda geracgao de concentrados plaquetarios, onde a rede de
fibrina é muito mais semelhante do que a natural. Esta caracteristica leva a migracao celular
mais eficiente e maior proliferacdo celular, culminando em melhor cicatriza¢éo. Além disto,
0 L-PRF é capaz de liberar os fatores de crescimento de forma lenta e progressiva no
processo de remodelacdo de matriz de fibrina, uma vez que na técnica de Choukroun a
polimerizacdo da fibrina ocorre de maneira lenta e controlada dentro da centrifuga. Ela
produz matriz de fibrina de arquitetura tridimensional estavel, capaz de incorporar
praticamente todas as plaguetas e a maioria dos leucdcitos circulantes e mantendo a
liberacdo dos fatores de crescimento no sitio cirdrgico por 7 a 11 dias. Este fato traz muitos
beneficios na cicatrizacdo tecidual (DOHAN et al., 2006; EHRENFEST et al., 2009;
LAURITANO et al., 2013; MALLMANN, LAGO & BONA, 2013; ZHAO & DING, 2013).

O L-PRF ainda tem como vantagens: a) facilidade técnica de obtencéo; b) ser obtido
de sangue aut6logo; c) exigindo minima manipulagdo sanguinea; d) ndo exigindo nenhum
tipo de aditivo (como trombina bovina, cloreto de calcio ou heparina); e e) ser mais eficaz,
mais eficiente e menos controverso do que o PRP (BORIE et al.,, 2015; BLINSTEIN &
BOJARKAS, 2018; BLATT et al., 2020).

A gama de utilizagdo do L-PRF na odontologia € muito vasta e citada para inUmeras
aplicacdes, como melhorar a preservacdo alveolar, a cicatrizagcdo dos tecidos moles, a
cicatrizacdo 0ssea, a regeneracao de tecidos 0sseos periodontais no tratamento de defeitos
intradsseos e de furca dentre tantas outras. Na medicina pode auxiliar técnicas de
rejuvenescimento facial preenchendo cavidades ou misturadas com enxerto adiposo em
cirurgias plasticas; como forma de membrana em operacdes otologicas; e na protecdo de
nervos (DOHAN et al., 2006; ESHGHPOUR et al., 2014; BORIE et al., 2015; ARENZI et al.,
2015; KUMAR et al.,, 2016; CANELLAS, RITTO & MEDEIROS, 2017; MIRON &
CHOUKROUN, 2017; BLINSTEIN & BOJARKAS, 2018; DIANA et al., 2018; STAHLI et al.,
2018; STAHLI et al., 2018; ZHOU et al., 2018; CANELLAS et al., 2019; DRAGONAS et al,
2019; LIU et al., 2019; MOURAO et al., 2019; OLIVEIRA & ALMEIDA, 2019; ALKOFAHI et
al., 2020; ATCHUTA et al, 2020; AWADEEN et al., 2020; CANELLAS et al., 2020; ORTEGA
et al., 2020; RODAS et al., 2020; STRAUSS et al., 2020).

Apesar de possuir técnica simples, alguns passos sao fundamentais para a obtengéo
de correto L-PRF, sendo os principais o cuidado na coleta sanguinea e tempo entre a coleta
e o inicio da centrifugacado, que precisa ser imediata (OLIVEIRA & ALMEIDA, 2019).

Outro fator muito importante é em relacdo ao adequado posicionamento dos tubos
sanguineos na centrifuga, a fim de obter estabilidade. Recomenda- se colocar sempre um
tubo contra o outro, evitando instabilidade e vibracdo. Diversos autores ressaltam que
baixos niveis de vibragéo e de variacao térmica sdo fundamentais para adequada obtencéo
do PRF (EHRENFEST et al., 2014; PINTO et al., 2015; EHRENFEST et al., 2018; OLIVEIRA
& ALMEIDA, 2019; OLIVEIRA et al., 2020).

Ha também que se tomar cuidado com a maneira de formar as membranas e de
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comprimir o L-PRF. A caixa especifica para a producdo dessas membranas permite a
producdo em espessura constante e hidratadas, além de permitir recolher o soro, que é rico
em proteinas como a fibroconectina e vitronectina. Este exsudato coletado do fundo pode
ser utilizado para hidratar materiais de enxerto, lavar o sitio cirirgico ou armazenar enxerto
autologo, melhorando os resultados obtidos. Deve-se evitar ao maximo o uso de gaze para
comprimir as membranas, uma vez que este procedimento pode acabar tirando também os
fatores de crescimento, como o PDGF (EHRENFEST et al., 2009; KOBAYASHI et al., 2012;
EHRENFEST et al., 2014; EHRENFEST et al., 2018; OLIVEIRA & ALMEIDA, 2019).

Os protocolos de produgédo do L-PRF variam de acordo com o tempo de
centrifugacédo, numero de rotacdes, tipo de tubo de ensaio e até a quantidade de sangue
para a obtencdo das membranas. O tempo de centrifugacdo e o numero de rotacdes
dependem da centrifuga, do tamanho do raio, da angulacéo dos tubetes na centrifuga, entre
outros. Assim sendo, a maior parte dos fabricantes de centrifugas ja entregam a velocidade
e o0 tempo para a confeccdo de cada um dos agregados plaquetéarios desejados, incluindo
0 L-PRF (EHRENFEST et al., 2014; EHRENFEST et al., 2018; OLIVEIRA & ALMEIDA,
2019; OLIVEIRA et al., 2020)

Ha uma linha de pesquisadores que afirmam que a centrifuga ideal para a confec¢ao
do L-PRF seria a Intra-Spin (Intra-Lock International, Boca- Raton, FL, USA). H& trabalhos
gue mostram que ela é a mais estavel; tem nivel de vibracdo entre 4,5 e 6 vezes menor que
das outras centrifugas; tem temperatura dos tubetes menor que das outras marcas; produz
coagulo e exsudato mais pesados; tem matriz de fibrina espessa fortemente polimerizada;
e apresenta células vivas normais. As outras, podem apresentar gel de fibrina fino
ligeiramente polimerizado e a maioria dos corpos celulares destruida. Segundo diversos
autores as caracteristicas da centrifuga e os protocolos de centrifugacdo impactam de
maneira significativa nas células, nos fatores de crescimento e na arquitetura de fibrina do
L-PRF. (EHRENFEST et al., 2014; PINTO et al., 2014; EHRENFEST et al., 2018). H4, no
entanto, uma linha de pesquisadores que afirmam que ndo € obrigatorio o uso de marcas
comerciais especificas, mas que se tenha uma centrifuga que respeite os requisitos basicos
necessarios para a confeccdo do L-PRF. Para utilizar outras centrifugas € necessario
realizar os célculos para determinar a for¢ca G da centrifuga e adequar a velocidade e tempo.
Oliveira et al., 2020, realizaram pesquisa com a centrifuga Fibrin Fuge 25 (Montserrat,
Brasil) e concluiram que as plaguetas estavam intactas e aderidas a rede de fibrina, emitindo
pseuddpodes, degranulacdo, e aumento de VEGF até 7 dias para todas as forcas (200 g,
400 g e 800 g por 10 min). No entanto, as concentra¢cdes foram maiores quando usou-se
200 g. Desta maneira ha muitos pesquisadores que questionam até que ponto estas
centrifugas fazem realmente a grande diferenca na obtencdo do L-PRF e se isto acaba
sendo um apelo comercial para a venda de centrifugas de valor muito mais elevado.
Defendem que néo se deve ficar reféns de marcas comerciais, € que 0 mais importante é
calcular a forca G da centrifuga que seré utilizada, bem como o tempo de centrifugacdo. No
mercado ha centrifugas dos mais variados precos, e a Intra Spin chega a custar até 10
vezes mais do que outras. Esta pesquisa utilizou uma centrifuga de valor expressivamente
menor que as marcas de referéncia, e ainda assim os resultados mostraram que houve
crescimento 6sseo progressivo e estatisticamente significante no decorrer das semanas, ou
seja, que em principio também séo eficazes na confec¢cédo do L-PRF. ApGs a centrifugacéo
fica visivel a divisdo do contetdo dos tubos em 3 partes: a camada do topo composta por
plasma acelular; a intermediaria, que contém o L-PRF propriamente dito; e a da base do
tubo que contém as células vermelhas do sangue. Vale aqui ressaltar que a camada do L-
PRF que mais contém células viaveis é a mais proxima das células vermelhas, e assim
sendo, deve-se tomar cuidado na remocao dessa camada evitando-se remover também a
parte do L-PRF que contém a maior parte destas células viaveis.

Os materiais aloplasticos e xendgenos tém ampla indicagdo em procedimentos de
enxertia 0ssea. No entanto, apesar de serem bons osteocondutores, ndo possuem a
propriedade de serem osteogénicos nem osteoindutores. A associagédo do L-PRF e do i-
PRF a estes materiais aloplasticos e xendgenos pode potencializar as chances de sucesso,
pois contém diversos fatores de crescimento (PANDA, 2014; ACAR, 2015; ORTEGA et al.,
2020; BLATT et al., 2021). Desta maneira tanto o ganho 6sseo pode ser maior, como o
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tempo de cicatrizacdo e qualidade do osso lamelar também pode ser melhorado
(MALLMANN, LAGO & BONA, 2013; OLIVEIRA et al., 2015; ABDULLAH, 2015). O L-PRF
atua em 4 fases fundamentais do processo de cicatrizacdo: 1) angiogénese; 2) controle
imunologico; 3) liberacdo de fatores de crescimento; e 4) recrutamento das células
indiferenciadas. Também auxilia na cobertura com migracao de células epiteliais.

A importancia de avaliar o L-PRF na formacéo 6ssea é que ha muitos casos em que
nado se tem disponibilidade éssea autdgena suficiente para completar todo o leito receptor.
Héa casos em que nao ha sequer a possibilidade de se obter osso autdogeno para colocar no
leito receptor. Nestes casos h& grande importancia de se pesquisar alternativas para
complementar o enxerto autégeno e/ou xendgeno, procurando as que isoladamente
propiciem melhor cicatrizagdo 0ssea e que potencializem o reparo tecidual, diminuindo a
necessidade de area doadora.

Os resultados desta pesquisa mostraram que houve ganho ésseo proporcional e
significativo entre 2 e 6 semanas para o grupo onde foi colocado L- PRF exclusivamente.
Este resultado é especialmente importante para a prética clinica diaria pois h& inUmeras
situacbes onde ndo é indicado a utilizacdo de qualquer tipo de enxerto 06sseo
(independentemente de ser seja autbgeno, xendgeno ou alégeno) e poderia se utilizar o L-
PRF isoladamente para se evitar infecgcdo e maximizar toda a resposta tecidual. Um destes
exemplos seria a remocdo de cistos e/ou tumores. Geralmente quando se realizam
operacdes de cistos ou tumores, h4 remocdo desse tecidos com ou sem margem de
seguranca, e nao € indicado a utilizacdo de enxertos em um primeiro momento, deixando
para depois o0 enxerto 6sseo. Nestes casos pode ser muito interessante utilizar o L- PRF,
pois além de evitar hemorragias e sangramentos, evitaria infec¢des e iria melhorar toda
resposta tecidual, incluindo a angiogénese e a neoformacéo éssea, facilitando uma segunda
etapa cirargica de reconstrucéo tecidual, ou até mesmo evitando a necessidade dela.

Os resultados encontrados nesta pesquisa corroboram com os encontrados por
diversos autores em relacdo ao L-PRF, e também vem de encontro a sensacao clinica que
os cirurgides tém na prética clinica diaria. Na revisdo de literatura realizada, muitos autores
também verificaram que defeitos foram reparados com sucesso com aplicacao
exclusivamente de L-PRF (LEE et al., 2012; MALLMANN et al., 2013; PRIPATNANONT et
al., 2013; ABDULAHH et al., 2015; ACAR et al., 2015; DURMUSLAR, 2016; KUMAR et al.,
2016; LIU et al., 2019; CANELLAS et al., 2020).

Nem todas as pesquisas sdo unanimes em relacéo as vantagens do L-PRF, trazendo
ainda alguns questionamentos sobre sua estabilidade na osteogénese. Diana 2018 realizou
estudo do PRF com implantes e néo verificou nenhum efeito significativo. Desta maneira ha
pesquisadores que sugerem que mais pesquisas sao necessarias sobre as evidéncias dos
beneficios clinicos do L-PRF, uma vez que ainda consideram as evidéncias moderadas
(STALI, STRAUSS & GRUBER, 2018; DRAGONAS et al., 2019; ORTEGA, 2020).

Nesta pesquisa a unido do 0sso autégeno com o L-PRF teve um resultado promissor
na segunda e na quarta semanas, mas nao na sexta. Uma das possibilidades deste
resultado seria o tipo de centrifuga utilizado, uma vez que h& autores que acreditam que
apenas a centrifuga Intra-Spin possa ser capaz de realizar L-PRF com todas as
propriedades para a melhor cicatrizagédo. De qualquer forma, mais pesquisas precisam ser
realizadas para comprovar realmente se isto € verdade, uma vez que para muitos nao se
deve ficar reféns de marcas comerciais, desde que sejam observados o tempo e a forca G
em cada centrifuga utilizada.

67
CONCLUSAO

Houve aumento progressivo e proporcional estatisticamente significativo na utilizacéo
do L-PRF em defeitos nédo criticos em coelhos entre 2 e 6 semanas.
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