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REsSuUMO

Objetivo: o potencial de cicatrizagdo 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 fisiologica para apoiar
o processo de cicatrizagdo. O objetivo desse trabalho foi fazer uma revisdo de literatura sobre fibrinas
ricas em plaquetas na regeneracao dssea, evidenciar suas indicagdes e buscar evidéncias de beneficios
na formagao dssea. Metodologia: para isso, foi realizado um levantamento bibliografico dos artigos
publicados entre 1985 e 2013. O termo utilizado foi fibrina rica em plaquetas. Vinte e um artigos foram
selecionados, os quais relataram a performance de cicatrizagdo e regeneragdo dssea pela fibrina rica em
plaquetas na Implantodontia. Resultados: nos estudos pode-se observar que o PRF parece gerar uma
rede de fibrina semelhante ao natural, desencadeando uma maior proliferagdo celular e, consequen-
temente, regeneracao 6ssea. Conclusao: diante disso, as fibrinas ricas em plaquetas tém demonstrado
potencial para auxiliar na regeneracgao tecidual. A literatura mostra que este biomaterial é favoravel para
o desenvolvimento de uma matriz de cicatrizagdo coerente sem excessos inflamatérios. E uma terapia
promissora, que no entanto necessita de mais estudos clinicos longitudinais de acompanhamento.
Palavras-chave: fibrina, fibrina rica em plaquetas, implantes

das a 3000 rpm (aproximadamente 400g) por 10
minutos. A auséncia de anticoagulante implica a
ativacdo em poucos minutos, da maioria das pla-
quetas da amostra de sangue em contato com as
paredes do tubo e liberagdo da cascata de coagu-
lagdo. O fibrinogénio ¢ inicialmente concentrado

INTRODUCAO

Fibrinas ricas em plaquetas foram desen-
volvidas na Franca por Choukroun et al. (1) para
uso especifico em cirurgia oral e maxilo-facial.

Esta técnica nao exige anticoagulante, ou trom-
bina (ou qualquer outro agente de geleificagdo).
E o sangue centrifugado sem qualquer adigdo, o
qual torna possivel evitar todas as restricoes da lei
francesa relacionada ao reimplante de um produ-
to derivado do sangue.

O protocolo PRF consiste de uma amostra
de sangue processada sem anticoagulante em tu-
bos de 10 ml que sao imediatamente centrifuga-

na parte alta do tubo, antes da trombina circulan-
te transforma em fibrina. Um codgulo de fibrina
¢ entdo obtido no meio do tubo, entre os glébulos
vermelhos da parte inferior e de plasma acelular
na parte superior (2).

As plaquetas sdo teoricamente presas macica-
mente nas malhas de fibrina. O sucesso da técnica
depende inteiramente da velocidade de coleta de
sangue e transferir para a centrifuga. De fato, sem
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anticoagulante, o sangue comegar coagular quase
imediatamente apds o contato com o tubo de vi-
dro, e é preciso um minimo de alguns minutos de
centrifugacdo para concentrar o fibrinogénio no
meio e uma parte superior do tubo. Movimenta-
¢do rapida é a inica maneira de se obter um coa-
gulo de PRF clinicamente utilizavel. Se a duragao
necessaria para coletar sangue e langar centrifu-
gacdo ¢é excessivamente longa, a falha ira ocorrer:
a fibrina vai polimerizar de uma forma difusa no
tubo e apenas uma pequena quantidade de coagu-
lo sanguineo sem consisténcia serd obtida.

O PRF parece um gel autdlogo de fibrina com
propriedades cicatriciais, um novo conceito de
concentrado de plaquetas. Seu protocolo de pro-
dugao faz tentativas para acumular as plaquetas e
liberar citocinas em um coagulo de fibrina (3; 4).

O fibrinogénio ¢ o substrato final de todas
as reagdes de coagulagdo. Sendo uma proteina
soltvel, o fibrinogénio é transformado em fibrina
insoluvel pela trombina, enquanto o gel de fibrina
polimerizada constitui a primeira matriz cicatri-
cial da ferida local. (5; 6).

A fibrina é a forma ativada de uma molécula
plasmatica chamada fibrinogénio (7). Esta molé-
cula fibrilar soltvel massivamente presente tanto
no plasma e nas plaquetas desempenha um papel
determinante na agregacdo plaquetdria durante a
hemostase. Ela é capaz de consolidar o agrupa-
mento inicial de plaquetas, constituindo, assim,
uma barreira de prote¢do ao longo de violagoes
vasculares durante a coagulagao (5).

A rede de fibrina assim formada apresenta
uma organizagao particularmente homogénea,
tridimensional, ainda mais coerente do que coa-
gulos de fibrina naturais (8).

Além disso, um modo de polimerizacdo
progressiva significa aumento da incorporagao
das citocinas circulantes nas malhas da fibrina
(citocinas intrinsecas). Tal configura¢ao implica
um aumento do tempo de vida para estas citoci-
nas, porque elas serdo liberadas e utilizadas ape-
nas no tempo de remodelagdo inicial da matriz
cicatricial (efeito em longo prazo). As citocinas
sdo assim mantidas disponiveis in situ durante
um periodo conveniente, quando as células ci-
catriciais comegam a remodela¢do da matriz, ou
seja, quando elas tém que ser estimuladas para
lancar a reconstrucio do local lesionado (5).

Este trabalho teve como objetivo fazer uma
revisdo de literatura sobre Fibrinas ricas em pla-
quetas na regeneracao tecidual, evidenciando as
indicacdes e beneficios da PRF na formagéo dssea.

REVISAO DE LITERATURA

MATERIAL E METODOS

Foi realizado um levantamento bibliografi-
co dos artigos publicados entre 1985 e 2013, arti-
gos indexados nas bases de dados Pubmed, Scielo,
usando-se as palavras chaves ‘fibrin rich plasma
AND implant’, 21dos artigos avaliados foram se-
lecionados que relataram desde a cicatrizacio até
aregeneragdo ssea pela fibrina rica em plaquetas
na Implantodontia. Dentre eles, onze revisdes de
literatura, oito estudos experimentais em huma-
nos e dois estudos experimentais em animais.

ESTUDOS EM ANIMAIS

Jang e colaboradores (9) realizaram um es-
tudo, com 20 coelhos que receberam dois defeitos
6sseos de 7 mm de didmetro, onde foram insta-
lados implantes de 3,0 mm de diametro por 10
mm de comprimento. A ancoragem foi obtida
no apice dos implantes deixando um espago a
ser preenchido na regido cervical. Um dos espa-
cos era preenchido com PRF, que fazia parte do
grupo experimental; no grupo controle, o espago
era preenchido apenas por sangue. Os animais
foram sacrificados e foram realizados testes de
torque de remocao e analises histomorfométri-
cas. Os resultados mostraram diferencas esta-
tisticamente significantes, favorecendo o grupo
experimental em compara¢ao ao controle, para
torque de remocao, neoformagdo dssea e area de
contato entre osso e implante.

Um estudo em coelhos avaliou o L-PRF para
preenchimento de defeitos peri-implantares (3
mm x 5 mm). Os implantes instalados apresen-
tavam medidas de 3 mm de diametro por 8 mm
de altura. Na analise histomorfométrica apds oito
semanas de pos-operatorio, os autores observa-
ram que a média de formacao dssea foi de 29,30%
(£ 7,5%) para o grupo L-PRF e 11,06% (+ 8,94%)
para o grupo controle (P = 0,02). A média de con-
tato osso/implante foi de 39,43% (+ 7,39%) para
o grupo L-PRF e 17,11% (+ 8,12%) para o grupo
controle (p = 0,006). Neste modelo animal, defei-
tos peri-implantares foram reparados com suces-
so com o uso de L-PRF apresentando resultados
estatisticamente significantes (10).
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EsTupos EM HUMANOS

Em um trabalho de acompanhamento clini-
co, 23 levantamentos de seio maxilar foram rea-
lizados com instalagdo imediata dos implantes.
Um total de 20 pacientes recebeu 52 implantes (19
AstraTech, Molndal, Suécia, e 33 Intra-LockOs-
sean, Boca Raton, EUA). Membranas e tampdes
de PRF foram utilizados para cobrir a membrana
sinusal e preencher os espacos entre os implantes
que serviram de “tenda” para manter o afasta-
mento da membrana sinusal. Radiografias foram
realizadas antes da instalacdo, apds seis meses,
um ano e a cada ano seguinte. O acompanha-
mento minimo foi de dois anos e 0 maximo de
seis anos. Nenhum implante foi perdido. Todos
os casos tinham um osso residual de 1 mm a 3
mm e o ganho vertical de osso foi, em média, 10,4
mm, variando entre 8,5 mm a 12 mm (11).

Outro estudo indica a utilizagdo de mem-
branas de fibrina, obtidas a partir da PRF para o
vedamento de perfuracdes na membrana sinusal.
O uso estaria indicado para rompimentos entre 5
e 10 mm. O conceito de PRF fundamenta-se na
protecao dos fatores de crescimento da proteolise,
entdo, podem manter sua atividade por um pe-
riodo maior e estimular a regeneracao dssea de
forma mais eficaz (12; 13).

Outro estudo avaliou 138 implantes coloca-
dos em 110 pacientes utilizando elevagao do as-
soalho do seio maxilar com ostedtomo e adi¢ao
de L-PRF. Como resultado pdde-se observar que
a média da altura dssea residual subantral do re-
bordo alveolar foi de 6,6 mm (variando de 4 mm
a 8 mm). O ganho médio em altura foi de 3,4 mm
(variando de 2 mm a 5,5 mm). Dos 138 implantes
colocados, 97 receberam proteses com tempo mé-
dio de instalacdo de 5,2 meses atras (intervalo de
um a 11 meses). Trés implantes falharam antes da
instalagdo protética, correspondendo a 97,8% de
taxa de sucesso. Apesar deste trabalho ndo ter um
grupo controle, os autores puderam concluir que a
técnica de levantamento de seio com oste6tomo as-
sociado ao L-PRF apresentou resultados favoraveis
com alto grau de seguranga e previsibilidade (14).

Em contrapartida foi avaliado histomorfo-
metricamente o uso de BioOss associado ou nao
ao L-PRF em levantamento de seios maxilares de
humanos através de bidpsias seis meses apds o
procedimento cirdrgico. Nenhum efeito adverso
foi observado em qualquer caso clinico avaliado
dentro do periodo de acompanhamento de seis

meses. As observagdes histologicas mostraram
caracteristicas morfoldgicas semelhantes em
ambos os grupos. A porcentagem de 0sso neo-
formado no grupo BioOss + L-PRF foi aproxima-
damente 1,4 vezes comparado ao grupo controle
(18,35% + 5,62% versus 12,95% * 5,33%), enquan-
to que a porcentagem residual de biomaterial no
grupo BioOss foi de aproximadamente 1,5 vezes
maior do que no grupo BioOss + L-PRF (28,54%
+ 12,01% versus 19,16% * 6,89%). A porcentagem
de contato osso neoformado e substituto 6sseo
no grupo BioOss + L-PRF foi de 21,45% + 14,57%
contra 18,57% * 5,39% no BioOss. Nao foram
encontradas diferengas estatisticas significantes
entre os dois grupos estudados (15).

Um estudo clinico randomizado duplo cego,
realizado por SHARMA (16), no formato de ar-
cada dividida, foi realizado em 18 pacientes com
36 defeitos de furca Tipo II em mandibula. Um
grupo foi tratado apenas com retalho aberto e de-
bridamento, e o grupo experimental com retalho
aberto, debridamento e colocacio de PRF. Indice
de placa, sangramento a sondagem, nivel da mar-
gem gengival e controle radiografico do defeito
foram realizados no pré-operatorio e nove meses
apos o tratamento. Os resultados mostraram que,
em todos os parametros clinicos e radiogréficos,
houve beneficio para o grupo com PRF.

A utilizagao da PRF também foi descrita
em um relato de caso clinico para ganho de vo-
lume horizontal em maxila atréfica. Foi utilizada
a PRF misturada a osso homdgeno particulado.
Além disso, membranas do mesmo material fo-
ram utilizadas para cobrir o enxerto. Uma rapi-
da cicatrizagao foi obtida e a sutura foi removida
trés dias apds a cirurgia. Uma tomografia, 75 dias
apos o procedimento, mostrou bom aspecto da
regeneragao, porém, no trabalho nao ha relato
sobre a instalagdo dos implantes (16).

Em outra situagao clinica, foi realizado um
enxerto preenchendo o gap de um implante ime-
diato, visando aumentar a espessura d0ssea da
tabua vestibular e prevenir recessao peri-implan-
tar. Este biomaterial também pode ser utilizado
para melhorar a condi¢ao de tecido mole (17).

Um estudo clinico randomizado avaliou a
eficacia clinica e radiografica das fibrinas ricas
em plaquetas (PRF) comparadas ao plasma rico
em plaquetas (PRP) no tratamento de defeitos in-
tradsseos em individuos com periodontite croni-
ca. Foram tratados 90 defeitos intradsseos com
PRF ou PRP. Parametros clinicos e radioldgicos
como profundidade de sondagem (PS), nivel cli-
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nico de inser¢do (CAL), profundidade do defeito
intradsseo e porcentagem do preenchimento de
defeitos foram registrados no periodo pré-cirur-
gico e no periodo de nove meses apos a cirurgia.
Foi possivel observar que a média de redugdo da
PS e ganho CAL foi maior no grupo PRF (3,77
1,19 mm, 3,17 £+ 1,29 mm) e no grupo PRP (3,77 +
1,07 mm, 2,93 + 1,08 mm) comparado ao grupo
controle (2,97 + 0,93 mm, 2,83 + 0,91 mm). Além
disso, a média da porcentagem de preenchimento
oOsseo foi significativamente maior no grupo PRF
(55,41 + 11,39%) e PRP (56,85 + 14,01%) em com-
paragdo com o grupo controle (1,56 + 15,12%).
Este trabalho pode concluir que PRP e PRF
apresentaram resultados semelhantes e que pelo
fato da técnica do PRF ser mais simples, menos
sensivel e consumir menor tempo comparado a
técnica do PRP, este biomaterial apresenta maior
custo-beneficio. Porém, novos estudos multicén-
tricos devem ser realizados para melhor elucidar
esses achados, assim como avaliar a neoformacio
Ossea em periodos de avaliagdo inferiores a nove
meses (18).

DiscussAo

PRF contém fatores de crescimento de pla-
quetas, bem como, estas citocinas parecem ter
uma regra secunddria na bioatividade do PREF.
Esta hipdtese é reforcada pela avaliagdo histolo-
gica do nimero de ostedcitos tanto nas amostras
do grupo controle e teste, que é idéntico. Portan-
to, PRF ndo parece aumentar a proliferacdo celu-
lar em longo prazo, mas pode desempenhar um
importante papel na revascularizagao do enxerto,
apoiando a angiogénese (19).

Uma das principais diferenc¢as entre as co-
las de fibrina PRP e PRF ¢ atribuivel a partir do
modo de gelificagdo. Adesivos de fibrina e CPRP
usam uma trombina bovina e associacido de clo-
reto de calcio para iniciar a ultima fase de coagu-
lagao e de polimerizagao de fibrina subita (1).

A velocidade desta reagédo é ditada pelo uso
destes aditivos cirurgicos, e sua fun¢ao hemos-
tatica implica uma configuragdo quase imediata
e, por conseguinte, significativas quantidades de
trombina. Este modo de polimerizagao ira in-
fluenciar consideravelmente as propriedades me-
canicas e bioldgicas da matriz de fibrina, PRF tem
a caracteristica de polimeriza¢ao naturalmente e
lentamente, durante a centrifugacao (20).

Pelo fato do PRF ter a forma de polimeriza-
¢ao sem aditivos, torna a técnica mais facil de ser
realizada. A explicacao da técnica juntamente com
seus beneficios mostra para o paciente a importin-
cia do seu uso, porém isso nao significa que todos
aceitem esse procedimento. Muitos pacientes an-
siosos, por ja estarem submetidos a um procedi-
mento cirdrgico preferem néo retirar sangue (1).

De um ponto de vista fundamental, ainda
¢ dificil para saber se a adigao de um coagulo de
fibrina realmente permite valoriza¢ao do novo
depdsito de ossos. No entanto, esses resultados
histolégicos concordam com outros estudos en-
focando a rede de fibrina na regeneracgao do te-
cido (5; 21).

As fibrinas ricas em plaquetas vieram para
agregar a regeneracao tecidual, tornando uma ci-
catrizagdo mais eficaz e qualificada, tanto dssea
quanto tecidual. O fato de usa-la para regenerar
tecidos pode reparar muitos danos causados pe-
las recessdes periimplantares, no levantamento
de seio maxilar ajuda numa cicatrizagao rapida
acelerando a osseointegragao dos implantes la
instalados (12).

CONCLUSAO

Os agregados plaquetarios tem se mostrado
uma alternativa de biomaterial na cirurgia oral.

Dentre os tipos de concentrados, PRF é con-
siderado o mais parecido com o coagulo natural,
pois, ndo necessita de nenhum tipo de substincia
bioquimica, ¢ obtido do sangue puro. A literatu-
ra tem mostrado que este biomaterial é favoravel
para o desenvolvimento de uma matriz de cica-
trizacdo coerente sem excessos inflamatorios.

Na Odontologia e principalmente na im-
plantodontia, é utilizado em levantamentos de
seio maxilar, como membrana, material de preen-
chimento e no tratamento das perfuragoes da
membrana de Schneider; coadjuvante a regenera-
¢do Ossea guiada, no ganho horizontal e/ou verti-
cal podendo ser utilizado puro ou em associagao
a outros biomateriais; tratamento de peri-implan-
tite; preenchimento de alvéolo p6s-exodontia, po-
dendo inclusive ser suturado nas bordas do reta-
lho; manutengao do volume ésseo em implantes
imediatos; aumento de tecido mole e recobrimen-
to de implantes. Euma terapia que tem se mostra-
do promissora, mas que necessita de mais estudos
clinicos longitudinais de acompanhamento.
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Platelet rich fibrin, an alternative to tissue regeneration:
a literature review

ABSTRACT

The healing potential of platelet growth factors has generated interest in the use of platelet rich fibrin
(PRE). It confers a favorable physiological architecture to support the healing process. The aim of this
paper was to review the literature about platelet rich fibrin on bone regeneration, and demonstrating
its evidence of benefits in bone formation. For this, a literature review of articles published between
1985 and 2013 and reviews were performed. Twenty-one articles that reported from healing to bone
regeneration by platelet-rich fibrin in implant dentistry, were selected. The term used was platelet rich
fibrin. PRF seems to generate a network of similar nature to fibrin, triggering a higher cell proliferation
and consequently bone regeneration. Therefore, we concluded that the platelet rich fibrin seems to help
improving tissue regeneration, providing an efficient tissue healing. It has been a promising therapy
that requires more clinical studies.

Keywords: fibrin, platelet rich fibrin, implants
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