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RESUMO

A evolucao da medicina, nomeadamente a medicina dentaria, tem vindo a gerar
uma necessidade cada vez maior da criagdo de novos materiais que que auxiliem as
dificuldades sentidas a nivel do controlo pds-operatério, particularmente, a dor e o
edema sentido pelos doentes. A principal razdo para a utilizagdo de concentrados
plaquetarios prende-se com a sua agdo ao nivel da libertacio de fatores de
crescimento, que € maior, € consequentemente acelerar o processo de cicatrizagao.
Nesse sentido foram sendo aperfeigoadas as técnicas de colheita de concentrados
plaquetarios, chegando ao L-PRF (Leukocyte and Platelet Rich Fibrin). Com a
aplicacdo das variadas formas do L-PRF na medicina dentaria € possivel observar um
melhor pos-operatdrio, ndo sé a nivel tecidular como também a nivel de gestdo de
dor, edema e sinais pos-operatorios aliado ao custo econdomico ¢ facilidade de

manuseamento.

Com base nessa necessidade, através da revisdo da literatura cientifica, o objetivo
do presente trabalho ¢ demonstrar os beneficios da utilizacdo de L-PRF em alvéolos
dentarios pds-extragdo, comparando também com outros concentrados plaquetarios e

verificar as vantagens associadas a sua utiliza¢do.

Palavras-chave: L-PRF, pos-extracao, alvéolos, dentarios.






ABSTRACT

The evolution of medicine as whole, including dentistry, has created a great
demand for the creation of new materials that battle the difficulties felt in the post-
surgery period, particularly the pain and the swelling felt by the patient. The main
reason to use platelet concentrates is the increasing of the released grown factors, that
in consequence will help improve the healing process. As a result of that need, new
techniques for collection of platelet concentrate have been mastered, resulting in
Leukocyte and Platelet Rich Fibrin (L-PRF). With the employment of this reduced
difficulty of handling protocol, it is possible to observe a smoother post-surgery signs
and symptoms and faster soft tissue healing combined with a reduced economical

cost.

Based on this need, through the revision of scientific literature, the goal of this
work is to demonstrate and expose the benefits of the usage of L-PRF in dental alveoli
following an extraction and also to compare it with other platelet concentrates and

verify the benefits associated with its use.

Key-words: L-PRF, post extraction, alveoli, dental.
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I.

Introducdo

INTRODUCAO

1. Concentrados plaquetarios: inicio e classificacdo

Os concentrados plaquetarios autdlogos representam uma ferramenta promissora
em termos de inovacdo no campo da medicina regenerativa. Foram inicialmente
utilizados no tratamento e prevencao de hemorragias devido a trombocitopénias e sao
utilizados frequentemente no campo da cirurgia oral para acelerar o processo de

cicatrizagao (Dohan Ehrenfest et al.,2009).

Para conseguirmos desenvolver materiais biocompativeis regeneradores que
interfiram positivamente no processo de cicatrizag¢ao, temos de conhecer o complexo
processo bioldgico da cicatrizagdo alveolar pos-extracdo (Amler, M. H., 1999). A
cicatrizagao do alvéolo dentario € bastante complexa pois, em termos de cicatrizagao
temos nao soO, a lesao da mucosa, mas também, a cicatrizacao do osso que a rodeia

(Amler, M. H., 1999).

Os concentrados plaquetarios, (CP), assumem um papel importante nas
investigagdes relacionadas com a medicina dentdria canalizadas para a cicatrizagdo e
regeneragdo tecidular (Bielecki, T., & Dohan Ehrenfest, 2012). Atualmente existem
varias formas de CP, entre eles, as plaquetas ricas em plasma, (PRP), plaquetas ricas
em fibrina, (PRF) e o mais recente, leucdcitos e plaquetas ricas em fibrina, (L-PRF)
(Hasan, 2015). No final dos anos 80, com base na evidéncia cientifica a ROG foi
introduzida no campo da medicina dentdria apontando diferentes velocidades de

cicatrizagdo existente entre os tecidos moldes e duros.

As plaquetas, circulam na corrente sanguinea, entre 7 a 10 dias, sdo fragmentos
citoplasmaticos que desempenham na hemostase primaria um papel indispensavel e
ndo sdo constituidas por nticleo, sendo os megacaridcitos presentes na medula 0ssea
responsaveis pela sua producdo. Em termos de atuagdo esta ¢ feita através de
agregacao e adesdo, levando a formacao de trombina e posteriormente fibrina, criando

assim uma superficie de pro-coagulacdo, (Bain. BJ, 2007). Em 1974, foi descoberto
15
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o potencial regenerativo das plaquetas isoladas do sangue periférico por Ross et al.
Essa descoberta levou a conclusdo de que, as plaquetas aceleram o processo de
cicatrizagdo e sao uma fonte de fatores de crescimento (FC) (Ross et al, 1974).
Juntamente ao potencial regenerativo e libertagao de FC, o seu poder de coagulagao
deve-se ao facto de conter granulos alfa. (Nunan, R. 2015). Estes granulos tém a tarefa
de estimular a proliferacdo celular, angiogénese e remodelacdo da matriz. (Nunan, R.

2015).

Aquando do aparecimento dos CP, surgiu a necessidade de criar uma classificacao
que conseguisse distinguir as diferentes caracteristicas dos CP. Em 2009, Dohan
Ehrenfest et al, apresentaram a classificagdo de 4 principais familias com base em
dois critérios: presenga ou auséncia de conteudo celular e a arquitetura da fibrina.
Existem entdo os concentrados plaquetarios em suspensdes liquidas, (antes de serem
ativados), designados por plasma rico em plaquetas (PRP): incluindo o plasma puro
rico em plaquetas (P-PRP), e o plasma rico em plaquetas e leucocitos (L-PRP). Por
outro lado, temos os CP soélidos, designados fibrina rica em plaquetas (PRF), em que
se destaca a sua componente celular rica em fibrina, fazendo parte as plaquetas puras
ricas em fibrina (P-PRF) e os leucocitos e plaquetas ricas em fibrina, (L-PRF) (Dohan
Ehrenfest et al, 2009), que iremos abordar mais detalhadamente ao longo deste

trabalho. Os diferentes CP estdo representados na figura 1.



Introducdo
1st generation PCs 2nd generation PCs

Poor-plateket
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Liguid Gel

() Liguid (b) (c)

Figura 1- Diferencas entre a prepara¢ao de concentrados plaquetarios de primeira e segunda geragdo. (a)
Ap6s a primeira centrifugacao de PRP, a parte a amarelo designada buffy coat, o plasma pobre em plaquetas
e alguns eritrdcitos, sdo cuidadosamente recolhidos através de uma pipeta e sdo novamente centrifugados
para se obter o final da recolha de (PRP). (b) Apoés a centrifugagdo, o sangue encontra-se dividido em cinco
fragdes para ser recolhido o (PRGF), as partes que nao serdo utilizadas sdo descartadas ¢ a parte mais
concentrada em fatores de crescimento ¢ recolhida. (c) Apds a centrifugag@o, ¢ obtido um coagulo de fibrina
que ndo necessita de ser novamente centrifugado, estando pronto a utilizar (L-PRF) (Adaptado de Miron,
Richard J., 2017).

2. CP em suspensdes liquidas: PRP e P-PRP

O PRP ¢ fruto da centrifugagdo de sangue do proprio doente, o PRP e o P-PRP,
tém como caracteristica a sua forma liquida, quando estdo em contato, com um
ativador, por exemplo, trombina bovina, adquirem a forma de gel, transformando-se
assim, numa substdncia mais firme (Kawase, T. 2015). Como ja referido
anteriormente liberta também FC, a grande diferenca neste CP ¢ que ndo contém

leucdcitos e a libertagdo de FC ¢ mais limitada (Dohan Ehrenfest et al, 2009).

17
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3. Principais Constituintes

Numericamente contém mais fatores de crescimento, promovendo assim, uma
melhor reparagdo tecidular, modulagdo da inflamacdo, permitindo uma eficaz
hemostase e acelerando positivamente o processo de regeneragao dos tecidos moles e

duros, (Dohan Ehrenfest, 2012). Como ja referido anteriormente liberta também FC.

A grande diferenga no PRP ¢ o facto de ndo conter leucocitos e a libertagdo de FC
ser mais limitada (Dohan Ehrenfest et al, 2009). Este fragmento apresenta uma
concentracdo plaquetaria aumentada em relacdo aos valores basais do sangue
periférico, e por isso, conseguem-se obter valores significativamente superiores em

relacdo ao nimero de fatores de crescimento existentes no sangue periférico.

A diferenga para o P-PRP ¢ a rede de fibrina de baixa densidade

comparativamente s6 ao PRP (Kawase, T. 2015).

4. Vantagens e Desvantagens

Tem como vantagem ser um material autdélogo, reduzindo a possibilidade de
rejeicdo por parte do sistema imunitario e a libertacdo dos FC. A sua utilizacdo
acarreta também algumas desvantagens, como por exemplo, a sua limitagdo no
manuseamento diario em consultdrio, visto acompanhar alguns gastos econdémicos e
a fato de ser necessario utilizar um ativador (cloreto de célcio ou trombina bovina),
fazendo com que algumas vezes se obtenha a sua forma em gel demasiado cedo, ndao
conseguindo por isso posteriormente ser manuseado facilmente (Davis, V.L, 2014).
Outra desvantagem, prende-se com a possibilidade de serem desenvolvidos
anticorpos, de antitrombina, de antifatores V e XI devido a utilizagdo da trombina,

usualmente de origem bovina (Dohan, D.M, 2006).



Introducdo

5. CP Sélidos

De forma a diminuir a taxa de ocorréncia deste tipo de desvantagens do PRP, foi
sentida a necessidade de desenvolver CP mais simples e eficazes, que fossem também
capazes de interferir no processo de inflamacdo e potenciar a velocidade de
cicatrizagdo, surgindo assim em 2001 através de Choukron, o L-PRF, fibrina rica em

leucdcitos e plaquetas (Choukron, J., 2001).

6. PRF e L-PRF

Existem vérios sistemas de centrifugacdo, cada um possuindo caracteristicas
proprias que fazem com que sejam consideravelmente diferentes entre si, seja a nivel
de protocolo, seja a nivel de instrumentos utilizados (Dohan Ehrenfest, 2018), que

iremos abordar detalhadamente no capitulo seguinte.

Choukroun et al, desenvolveu em 2001 um protocolo de producdo de PRF.
Atualmente, ¢ descrito como o mais simples e mais economico dos protocolos de

colheita de CP (Choukroun J., 2006).

Este trabalho tem como objetivo demonstrar os beneficios da utilizagdo de L-PRF
comparativamente a outros concentrados plaquetarios e a sua acdo a nivel de alvéolos

dentarios pos-extragao.

Foram feitas pesquisas através da Pubmed, Cochrane e foram utilizadas palavras
como, L-PRF, cirurgia oral, concentrados plaquetarios e regeneragao tecidular. Os
artigos foram selecionados com preferéncia em inglés e com base na sua relevancia
na medicina dentdria baseada na evidéncia, deu-se preferéncia as revisdes sistematicas

e artigos com menos de 10 anos.
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Desenvolvimento

II. DESENVOLVIMENTO

1. L-PREF: classificacio e componentes

A grande diferenga entre os seus antecessores € o L-PRF ¢ o nao envolvimento de
quaisquer anticoagulantes ou ativadores na sua produg¢ao, sendo por isso classificado
como CP de segunda geracao. Outra grande diferenca encontra-se na consisténcia que
apresenta: todos os outros CP tém uma forma semelhante a cola de fibrina, o L-PRF
apresenta uma consisténcia sélida e sofre remodelacdo lentamente (Shah, R.
2017).Tal como todo os outros CP, ¢ recolhido o sangue por venopuncdo e ¢
posteriormente centrifugado a baixa velocidade. Obtendo-se trés fracdes distintas: a
fragdo mais inferior, que € composta por eritrocitos, a fragao seguinte (coagulo de L-
PRF) e a fragdao superior, que ¢ composta por plasma acelular (PPP) que se pode
verificar na figura 2.0 codgulo que ¢ formado entre as camadas e que corresponde ao
L-PRF consiste numa forte matriz de fibrina, em que, ¢ caracterizada por uma
estrutura tridimensional que hospeda a maior parte das plaquetas e leucécitos do
sangue recolhido (Bielecki, T. 2012). Apds a colheita de sangue, como ndo existe
envolvimento de anticoagulantes, sdo imediatamente desencadeadas as ativagdes a
nivel plaquetdrio e ¢ iniciada a polimerizacdo da fibrina. A nivel plaquetario esta
ativacdo conduz a uma consideravel incorporagao de FC, que sdo libertados pelos
leucocitos e plaquetas na matriz de fibrina (Dohan Ehrenfest, 2018). Na tabela 1 estdo

representados os fatores presentes no L-PRF e as suas agoes.

21
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Ld
L

Figura 2- Tubo com as distintas fracdes apds a centrifugagdo da colheita de sangue, onde ¢ visivel o
coagulo de L-PRF (a amarelo) entre as camadas.

Tabela 1- Constituintes de L-PRF, locais onde sao produzidos e a¢cdes desempenhadas a nivel celular.
Adaptado de Martinez, C.E. (2015).

FATOR PRODUTOR ACAO
o IL-1 e Produzida por e Mediador no controlo da
macrofagos inflamacao
neutrofilos ativados, e Estimulador dos linfocitos
células de T-helper.
Langerhans e
queratinocitos
o IL-4 e Produzida pelos e Inibe a cascata de reagdes
linfocitos Th2 e pro-inflamatorias,
CD4+ neutralizando desta forma
a sua amplificacdo
e IL-6 e Produzidos por e Fator de diferenciagdo
mondcitos, para os linfocitos B —
fibroblastos, células estimula de forma
endoteliais e por exacerbada a atividade
humoral

22



TNF-A

VEGF

TGF-B1

macrofagos,
linfocitos T e B.

Primeira citoquina a
ser libertada  por

monocitos e
macrofagos,
neutrofilos e

linfécitos B, como
resposta a agressao
bacteriana e na
presenca de
endotoxinas
bacterianas

FC mais potente que
leva a iniciacdo da
angiogénese

Linfocitos B

23
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Ativador dos linfocitos T
Estimula a secre¢do de
anticorpos

Apoia a reagdo em cadeia
que leva a amplificag¢ao da
reacdo de inflamagao,
destruicao e remodelagdo
de tecidos.

Ativacao de monocitos
Estimula a capacidade
remodeladora dos
fibroblastos — inicia a
remodelacdo de tecidos
Aumenta a citotoxicidade
e a fagocitose de
neutrofilos

Modelador de expressao
daIL-1 e IL-6

Segregada por macrofagos
ativados e trombocitos.
Poder cicatricial

E o mais eficaz promotor
de crescimento de células
endoteliais vasculares
Agdo direta sobre a
proliferagdo, = migragao,
especializacdo ou mesmo
sobrevivéncia das células
endoteliais.

Sintese massiva de
colagénio/matriz
extracelular e inibi¢ao da
sua degradagdo < Sintese
de fibronectina

Supressdo da proliferagao
celular; imunossupressao
Importante na
cicatrizag¢do, angiogénese,
re-epitelizagao e
regeneracdo de tecido
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conjuntivo. Crucial
durante a formacao de 0sso
e Ativacdo efetuada por
alteracdes do pH ou de
agentes proteoliticos e pela

trombospondina
e PDGF e As plaquetas sdo a e Regula a  migragdo,
principal fonte de proliferagao e
PDGF sobrevivéncia da linhagem

celular mesenquimal

e Promove formagdo de
tecido de granulagdo

e Promove epitelizagdo,
angiogénese e replicacdao
celular

e Promove a formagao de
colagénio

e Possui recetores a
(estimulam a atividade
mitotica) e b (estimulam a

quimiotaxia)
e IGF'S1E e Mediador de e Exerce efeito quimiotatico
2 multiplicagdo celular nos osteoblastos humanos
e de apoptose e Crescimento/regeneracao
muscular

e Sintese proteica
e Osteogénese

e Induzem fatores que atuam
nas células mesenquimais
imaturas, incluindo os
osteoblastos resultando na

e Libertado por FC osteogénese

e Induz a regeneragdo Ossea

in vivo
e BMPS
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2. Propriedades do L-PRF

2.1. Aciao a nivel hemostatico

Apds a venopungdo existe uma grande ativacdo plaquetdria. Esta ativagdo ¢
potenciada pelo contato direto das particulas existentes com as paredes do vidro do
tubo de colheita sanguinea. Posteriormente sao iniciados os processos de agregacgao e

desgranulacao (Choukroun, J. 2006).

A trombina existente no tubo fragmenta o fibrinogénio em monomeros de fibrina,
estes monomeros, fazem uma ligacdo entre eles e formam uma matriz de fibrina
tridimensional, conferindo ao contetdo do tubo um aspeto gelatinoso (Dohan
Ehrenfest, D. M. et al, 2018). A caracteristica gelatinosa no final da centrifugacao
passa a uma caracteristica rigida, podendo servir mecanicamente como um tampao,
ajudando no controle da hemorragia, orientado a migrag¢ao celular e protegendo a
ferida cirurgica dos microrganismos da cavidade oral (Dohan Ehrenfest, D. M. et al,

2018).

2.2. Propriedades anti-inflamatorias

Através da quimiotaxia, os CP tém a capacidade de conseguir regular as reacdes

inflamatorias e estimular o sistema imunitario.

Como reacdo aos acontecimentos hemostaticos através da centrifugagdo, os
leucocitos sao ativados e como consequéncia existe libertacao de citosinas pro e anti-
inflamatoérias, nomeadamente, a IL-4 e IL-6 (referidas anteriormente na tabela 1).
Estas citosinas sdo conhecidas pela inibi¢do da cascata de reacdes pro-inflamatorias,
neutralizando e acabando por estimular a secre¢do de anticorpos (Dohan Ehrenfest,

D. M. et al,2009).
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2.3. Propriedades angiogénicas

Através da acao de citosinas e glicoproteinas presentes na circulagdo sanguinea,
as células do endotélio colonizam a matriz de fibrina, levando a uma libertacdo de
fatores angiogénicos como o VEGF e TNF-a estimulando a neoangidgenese,

induzindo assim a formag¢ao de novos vasos (Pinto, N.R., et al 2014).

Os leucocitos presentes no L-PRF além do seu papel anti-infecioso, também
podem ajudar na producdo de VEGF e consequente promogao da angidégenese, uma
vez que, o concentrado plaquetério colhido no sangue contém quantidades idénticas

de estimuladores e inibidores da angiogénese (Pinto, N.R., et al 2014).

2.4. Regeneracio Ossea Guiada (ROG)

Originalmente eram usados materiais que impediam que as células do epitélio que
tinham um crescimento rapido penetrassem nos defeitos 6sseos, desta forma, sentiu-
se necessidade de incorporar a regeneragdo 6ssea guiada (Tsiridis, E., 2007). Ao longo
da evolugao desse conceito, foram sendo adicionados a ROG novos parametros de
exigéncia, alguns deles, passando pela manutengdo do espago, capacidade de
formagdo de um codgulo, estabilidade mecanica, potencial de infiltracdo celular,

biocompatibilidade e poder de reabsor¢do (Yaprak, E.2018).

O que se averiguou em relacdo ao L-PRF, apesar dos mecanismos de agdo
inerentes a esta tarefa ndo serem ainda completamente compreendidos, € que, este
atua no aumento da proliferagdo e criagdo de osteoblastos (Bielecki, T., 2012). O que
se conseguiu verificar foi que ¢ espectdvel que exista uma maior eficacia em termos
de melhor regeneragdo d0ssea devido a existéncia de fatores como PDGFs e TGF-B,
que estdo diretamente implicados no mecanismo osteobldstico e consequente

regeneragdo de tecidos, tanto moles como duros (Barrientos, S., 2008).

Alguns estudos de elevacdo de seio maxilar com colocagdo simultanea de

implante, chegaram a conclusdo que poderia existir uma promog¢ao da regeneragao
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Ossea natural pelo facto de ter sido produzido tecido denso semelhante a osso no local
onde foi colocada a membrana de L-PRF, no entanto, carecemos de mais estudos para

comprovar a sua viabilidade ( Castro, A.B., 2017).

2.5. Fatores de crescimento e citosinas

As células presas na matriz podem ser responsaveis pela producao de FC e
citosinas. Foi verificado que a quantidade total do fator de crescimento libertado pela
membrana, era bastante maior que a quantidade total recolhida logo apds a sua
preparacao (Dar, M. M., 2018). Através da tabela 1, ja referenciada anteriormente,
podem ser verificados os FC libertados e citosinas presentes nas membranas de L-

PRF.

2.6. Atividade anti-infeciosa

As aptiddes de defesa contra corpos estranhos ndo se verificam apenas no efeito
direto através da interferéncia a nivel de infe¢des, mas também na sua capacidade de
facilitar o acesso de células do sistema imunitario ao local afetado pela lesdao
(neovascularizacao). Isto € possivel devido a presenga de leucocitos presentes no L-
PRF (Jeyaraj, P. E., 2018). Grande parte dos leucdcitos retirados do sangue
encontram-se retidos no L-PRF devido a forca existente na centrifugacdo, estando
localizados na transi¢do entre o coagulo de fibrina e os eritrocitos existente no tubo

resultante da colheita sanguinea (Jeyaraj, P. E., 2018).

3. Protocolo de Choukron e o L-PRF

Existem varios sistemas de centrifugacdo e varias marcas de centrifugadoras,
existindo diferengas nos componentes das centrifugadoras como por exemplo a
inclinacao do tubo no cilindro, o eixo central de rotagdo, a velocidade de arranque,
entre outros, resultando num produto final diferente conforme cada sistema.

Macroscopicamente, foi observado que independentemente do sistema, o resultado
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final ¢ um coagulo de cor branca ¢ uma membrana bastante semelhante, podendo
diferir em termos de dimensoes e, algumas até, diferir na sua inicial consisténcia

(Quirynen, M.et al, 2018).

O protocolo de Choukron et al, rege-se pela venopungdo em tubos de plastico
através de um sistema de vacuo, em que, os tubos sdo internamente revestidos por
silica. Em alternativa, podem ser utilizados tubos de vidro de 10 ml, no entanto, nao
podem conter qualquer acrescento de anticoagulantes (Choukroun, J., et al., 2006). O
tubo ¢ imediatamente centrifugado apds a recolha do sangue a uma velocidade de
2700 rpm e com uma forga de centrifugacdo de 708g, durante 12 minutos (Choukroun,
J., et al., 2006). Devido a ndo existéncia de fatores anticoagulantes, o contato das
plaquetas com as paredes do tubo vai levar a sua ativagdo, desencadeando também a
ativagdo da via intrinseca da cascata de coagulacdo e consequente formagdo do
coagulo de fibrina natural, resultando em trés camadas distintas observaveis no tubo:
Plasma pobre em plaquetas como sobrenadante (parte superior), o coagulo de PRF no
meio, onde se encontram a maior parte das plaquetas e leucocitos , € por fim eritrocitos
depositados na parte inferior do tubo que se podem verificar na figura 3 (Choukroun,

J., etal., 20006).

28



Desenvolvimento

Figura 3- Tubo ap6s centrifugag@o, onde ¢ observado o sobrenadante (em cima), os eritrocitos na parte
inferior do tubo e o codgulo de PRF entre estas duas camadas.

Posteriormente ¢ feita a recolha do codgulo do tubo (figura 4), sendo

cuidadosamente feita a separacao dos eritrocitos existentes (figura 5).
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Figura 4- Recolha do coagulo de fibrina do tubo.

Figura 5- Separacao dos eritrdcitos existentes.
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O coagulo ¢ disposto numa bandeja perfurada que faz parte do kit do protocolo,
(figura 6) e colocada uma tampa para que haja uma ligeira compressdo através da
forca gravitacional. Assim, conseguimos que seja feita a extragdo do exsudado dos
coagulos, que ird ficar disposto no fundo da bandeja (figura 7 e 8). No término deste
processo iremos obter membranas com aproximadamente, I mm de espessura, (figura

9), (Choukroun, J., et al., 2006).

Figura 6- Coagulo colocado na bandeja perfurada do kit do protocolo.
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Figura 7- Colocagao da tampa.

Figura 8- Exsudado obtido através da pressao efetuada pela tampa e que ird ficar localizado no fundo da
bandeja perfurada.
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Figura 9- Membranas obtidas com aproximadamente 1 mm de espessura.

Aproximadamente 3 minutos depois deste procedimento, obtemos as membranas
prontamente a serem utilizadas, para obten¢do do exponente maximo dos seus

beneficios. Devem ser utilizadas num periodo de tempo ndo excedendo as 3 horas
apos a recolha (figura 10).
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Figura 10- Alteragdo da forma das membranas ao longo da passagem do tempo. Imagem gentilmente
cedida por Quirynen, M.
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Devido a constitui¢do das membranas ser por fibrilhas dispostas paralelamente
umas as outras, ¢ originada uma malha muito densa e dificilmente reabsorvida pelos
tecidos, algo que deve ser considerado aquando o seu manuseamento (Dohan

Ehrenfest, et al., 2012).

Para evitar desidratacio das membranas, estas devem ser irrigadas com o
exsudado proveniente da pressdo aplicada pela tampa do kit (descrito anteriormente
na figura 7). A composi¢do do exsudado ¢ rica em glicoprotinas, como por exemplo,
vitronectinas, trombospondinas e fibronectinas que sdo ideais para hidratar os
componentes do enxerto. (A Zumstein, M., 2012). Os fatores de crescimento,
funcionam fisiologicamente a um ph ideal e por isso as glicoproteinas conseguem

penetrar no enxerto ajudando no seu manuseamento (A Zumstein, M., 2012).

O L-PRF, tem incorporados 50 % dos leucdcitos do codgulo inicial e 97% das
plaquetas. Como ¢ uma membrana, protege o local de possiveis agressdes, possui
caracteristicas antibacterianas e atua a nivel da hemorragia. Por todos estes beneficios
referidos, actualmente o L-PRF ¢ considerado como um dos CP com maior
competéncia na Medicina Dentaria, nomeadamente, na cirurgia oral, Periodontologia,

Endodontia... (Mourao, C. et al., 2020)

Uma desvantagem apontada ao L-PRF era o tempo de aplicacdo, ou seja, o tempo
existente entre o obter as membranas e o conseguir aplica-las cirurgicamente sem que
existisse polimerizagdo. Entrando em contato com as paredes do tubo iniciava-se a
coagulagdo, no entanto, introduziu-se revestimento de silica nas paredes do tubo
aumentando assim o tempo de trabalho e consequente manuseamento (Choukroun, J.,

et al., 2006).

Em relagdo ao numero de membranas que se conseguem obter, o numero ¢
limitado visto que sdo feitas através de colheita de sangue do préprio doente
(Choukroun, J., et al., 2006).Conseguem obter-se ao mesmo tempo, 8 membranas, o
éxito estd dependente do tempo decorrido entre a colheita e a centrifugagao

(Choukroun, J., et al., 2006).
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Se existir alguma modificacao ao protocolo, ou seja, se este nao for respeitado, a
consequéncia sera a formagdo desadequada do codgulo de PRF. Existird uma
alteragdo no numero de plaquetas e leucdcitos ficando assim comprometida a sua
funcao (Shah, R., et al., 2017). Consequentemente, a regulacdo do processo
inflamatério ¢ alterada modificando assim as principais fungdes da membrana de

fibrina (Shah, R., et al., 2017).

4. Utilizacdo de L-PRF vs outros concentrados plaquetarios

4.1. L-PRF vs Plasma Rico em Plaquetas (PRP)

Uma das desvantagens facilmente notadas em relagdo ao PRP ¢ o fato de requerer
coagulantes na sua preparagdo. Outra desvantagem ¢ a pouca previsibilidade da
qualidade do produto resultante, isto deve-se ao fato de este passar por varias etapas
de preparacdo e por essa razao torna-se dificil prever o seu resultado final (Bielecki,

T., & M Dohan Ehrenfest, D., 2012).

O L-PRF comparativamente ao PRP tem como principais vantagens o facto de
auxiliar o sistema imunitario e libertar fatores de crescimento que se podem alongar
até uma semana. No PRP esta libertagdo da-se apenas durante a primeira hora apos a

sua colocagao (Ehrenfest, D. M. D, et al., 2014).

4.2. L-PREF vs fibrina rica em plaquetas injetaveis (i-PRF)

Em termos de CP, esta ¢ a sua mais recente versao, existindo ainda poucos estudos
realizados a nivel da i-PRF. No entanto, os estudos ja realizados, indicam que os FC
libertados parecem ser mais amplos, o que possivelmente poderia indicar um aumento
na migracao dos fibroblastos e consequente possivel aumento da sintese de colagénio,
parecendo ainda conter um alto indice de leucdcitos o que poderia torna-lo mais viavel
na estimulacdo da regeneragdo dssea, carecendo no entanto de mais estudos para

conseguir provar a sua acao (Miron, R.J., 2017).
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4.3. L-PREF vs fibrina rica em plaquetas avancada (A-PRF)

A comparagdo existente entre estes dois CPs deve se ao facto do A-PRF ser
apresentado como uma evolugdo do L-PRF, justificado por existir revascularizacao
da zona mais rapidamente. Em termos da cicatriza¢ao também existe uma acdo mais
rapida (Kobayashi et al., 2016), no entanto, um estudo mais recente verificou que
existia uma quantidade maior de fatores de crescimento a serem libertados aquando
da utiliza¢ao de L-PRF, em vez de A-PRF. O L-PRF manteve-se estavel durante 7
dias enquanto que as membranas de A-PRF entravam em dissolucdo ao fim de 3
(Dohan et al., 2017). Relativamente a dimensao do coagulo, o coagulo de A-PRF era
menor e apresentava maior fragilidade e assimetria quando comparado com o de L-

PRF ((Dohan et al., 2017).

5. Processo biologico da cicatrizacio e regeneracio de tecidos

Na literatura a cicatrizagao dos tecidos moles ¢ duros encontra-se com uma boa
descricdo. No entanto, ndo existiam muitos estudos que traduzissem o processo
cicatricial de alvéolos pds-extragdo como um Unico processo € os estudos que foram
realizados referiam-se a animais (Michel, K., et al 2013). Em 1999, foram realizados
estudos in vivo em humanos concluindo que, os processos de cicatrizagdo sao iguais,
mas, cronologicamente existem divergéncias (Amler, M. H. 1999), ainda assim,
conseguiram-se destinguir 3 fases de cicatrizacdo ¢ uma de remodelacdo Ossea,

processos estes que acontecem nos alvéolos dentarios pds-extragao.

5.1. Primeira fase - Coagulacio e processo hemostatico

Quando ¢ realizada uma exodontia, existe uma lesdo a nivel vascular e um
consequente extravasamento de sangue para dentro do alvéolo dentario. Essa lesao
microvascular, como resposta, vai induzir uma vasocontricdo durante alguns minutos

até¢ que a acidose (diminui¢do do ph sanguineo para menos de 7.35) e hipoxia (falta
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de oxigénio ou diminui¢cdo) vao novamente iniciar a hemorragia através de um
relaxamento passivo (Araujo, M. G.,2015). Ao mesmo tempo que o sangue entra no
local lesado, vai existir uma afluéncia de plaquetas que vao entrar em contato com o
colagénio e outros componentes expostos na matriz celular, favorecendo assim a
libertacao de fatores intervenientes na coagulagdo e consequentemente agregacao
plaquetaria. Formando assim, um codgulo de sangue que vai preencher o alvéolo,
funcionando como um tampao mecanico e servindo também de guia para as células
que vao atuar nas fases seguintes (Aradjo, M. G.,2015). Ainda nesta fase, ¢ iniciada a
angiogénese (desenvolvimento de novos vasos sanguineos). O ambiente de hipoxia
existente faz com que haja uma libertacdo de moléculas que induzem a proliferagdo e
crescimento de células do endotélio, sendo o fator de crescimento de fibroblastos
(FGF), e o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) os mais importantes nesta
migracdo (Aratjo, M. G.,2015). Momentos apds a lesdo, sdo estimulados e por isso
existe multiplicacao de fibroblastos e mioblastos do tecido que rodeia a lesdo, embora
0s mesmos apenas sejam visiveis no local da ferida apds alguns dias (Araujo, M.

G.,2015).

Além de terem um papel imprescindivel na cicatrizagao das feridas, as plaquetas
atuam também na coagulagdo e sdo responsaveis por produzir fator de crescimento
derivado de plaquetas (PDGF), crescimento transformador beta (TGF-B) , fator de
crescimento epidérmico (EGF) e fatores muito semelhantes a insulina (IGF),
fundamentais na ativacdo de neutrofilos e mais tarde macrofagos, células endoteliais

e fibroblastos (Barrientos, S., et al, 2008).

5.2. Segunda fase- Inflamacao

Esta segunda fase consiste em criar uma barreira a nivel do sistema imunitario que
vai agir contra organismos invasores, existindo dois processos distintos caracterizados

por: fase inflamatdria inicial e fase inflamatoria tardia.
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5.2.1. Fase inflamatoria inicial

A fase inflamatoria inicial comega ainda na fase tardia da coagulagdo. Consiste na
secre¢do de componentes como TGF-B, C3a e C5a (componentes do sistema de
complemento) e péptidos de formilmetionina que sdo produzidos por bactérias e
produtos derivados das plaquetas e que tém como fungao atrair os neutréfilos. Quando
estes chegam ao local da lesdao comegam a fagocitar o tecido danificado e também as
bactérias presentes, ajudando assim na cicatrizacdo, visto que a presenga de bactérias
patogénicas em tecidos lesados faz com que estes ndo cicatrizem. (Barrientos, S., et
al, 2008). Para além destas funcdes, os neutrofilos também contém uma grande
quantidade de mediadores soltuveis, como por exemplo polipéptidos antimicrobianos
e protéases, que atuam como mediadores na reparacdo de tecido do epitélio
(Barrientos, S., et al, 2008). Quando os neutrofilos terminam a sua atividade, os restos
celulares e os corpos apoptoticos destas células sao eliminados através da fagocitose

por macréfagos, iniciando assim a proxima fase inflamatoria, a tardia. (Barrientos, S.,

et al, 2008).

5.2.2. Fase inflamatoria tardia

E caracterizada pela presenga de mondcitos sanguineos, que sdo levados por
varios componentes, (PDGF, TGF-B, fatores de coagulagdo, elastina, leucotrienos,
entre outros) € que os direcionam para o local da lesdo, sofrendo uma transformacao
que ocorre fenotipicamente e que diferencia estes mondcitos em macrdfagos
teciduais. Os macrofagos teciduais tém como objetivo produzir FC que interferem
nos tecidos (TGF-B, TGF-A, colagenase...) e consequentemente levam a ativacao

dos queratindcitos, fibroblastos e células do endotélio (Leoni, G.,et al, 2015).

Por tultimo, os linfocitos sdo as células que se apresentam no final deste processo
e sdo atraidos pela Interleucina-1 (IL-1), pelos componentes do complemento e pelos

produtos degradados pela IgG (Imunoglobulina G), (Leoni, G.,et al, 2015).
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5.3. Terceira fase — Proliferacao

Esta ¢ a fase em que existe a formacgao do tecido de granulacao (TC), deposicao
de matriz extracelular provisoria e formagao de woven bone (WB), um tipo de osso
provisorio e sem qualquer funcdo de suporte de peso, sendo substituido mais tarde por
osso maduro). Durante esta fase continua a existir proliferagdo dos fibroblastos

(Aragjo, M. G., et al., 2015).

Inumeras areas do coagulo sanguineo sdo substituidas por tecido de granulagdo
proveniente da por¢do marginal do alvéolo, sendo constituidos por células

inflamatorias, botdes vasculares e fibroblastos imaturos (Aratjo, M. G., et al, 2015).

Na primeira semana apds a exodontia o coagulo sanguineo que cobria o alvéolo
dentario ¢ totalmente remodelado e alterado por tecido de granulagdo. Nesta fase,
também existe producdo das proteinas da matriz pelos fibroblastos das quais fazem
parte o acido hialurénico, a fibronectina, os proteoglicanos e as moléculas de pro-

colagénio que irdo formar a matriz extracelular provisoria (Araujo, M. G., et al, 2015).

As células residuais do coagulo sanguineo, o tecido de granulagdo e a matriz
extracelular provisoria vao substituir o ligamento periodontal. Esta formacao ¢ feita
em direcdo ao centro da depressdo existente no alvéolo e a medida que vai sendo
formada, existe penetragdo de variados vasos e osteoblastos (Aratijo, M. G., et al,

2015).

Cerca de uma semana apo6s a lesdo existe deposicao de tecido mineralizado em
redor dos vasos sanguineos, as suas proje¢des vao envolver na totalidade o vaso e
originar o sistema de havers (t€m como funcdo, nutrir, mineralizar e enervar o 0ss0).
A formacdo de WB vai limitar a formacdo da matriz extracelular proviséria
mantendo-a, desta vez, no centro do alvéolo dentario (Araujo, M. G., et al, 2015). A
deposi¢do de material mineral no alvéolo apresenta modificagdes dependendo da
regido Ossea, existindo por isso uma diminui¢do de material mineral de lingual para

vestibular (Farina, R., & Trombelli, L., 2011).
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Em relagdo a regido marginal do alvéolo esta ¢ lentamente coberta por tecido
conjuntivo fibroso bem organizado e nao coberto na totalidade por células do epitélio.
Existe também uma alteracdo ao nivel dos fibroblastos que sdo alterados para
miofibroblastos e que sao responsaveis pela aproximacao aos bordos da lesdo, visto
que esta comeca na posicao central do alvéolo e s6 mais tarde ¢ direcionada para os

bordos (Farina, R., & Trombelli, L., 2011).

5.4. Quarta fase — Modelagio e Remodelacio Ossea

A modelagdo dssea € a ultima fase do processo de cicatrizagdo alveolar. Define-
se como uma alteracao quantitativa devido a sua reabsor¢ao 6ssea. Esta reabsor¢ao
Ossea ¢ um processo relativamente rapido visto que, dois ter¢os ocorrem nos primeiros
3 meses de cicatrizacgdo, e leva a uma modificagdo dimensional (Aratjo, M. G., et al,

2015).

Ja a remodelagdo Ossea ¢ caracterizada por uma mudanga qualitativa, havendo
substituicdo de osso provisorio (WB) por osso maduro. Esta remodelagao de tecido

duro ¢ lenta, variando de individuo para individuo (Farina, R., & Trombelli, L., 2011).

Poucas semanas apds a extracao dentaria os osteoclastos sao encontados na crista
das paredes vestibular e lingual, tanto nas por¢des externas como internas do alvéolo
dentério. O osso em lingual é geralmente mais largo que em vestibular, na modelacao
Ossea existe uma maior perda ossea a nivel vertical na por¢ao vestibular do que em

lingual (Aratjo, M. G., et al, 2015).

O osso provisorio que se encontra nas zonas apicais do alvéolo dentéario ¢ entdo
modificado por osso lamelar e medula dssea. Simultaneamente, existe uma insercao
das fibras de colagénio da mucosa no novo osso. Nessa zona ¢ formada uma estrutura
semelhante ao peridsteo. (Aratjo, M. G., et al, 2015). Esta ¢ a fase em que existe um
alto conteudo de medula 6ssea e trabéculas de osso lamelar bem organizadas em toda

a regido apical do alvéolo ao osso marginal (Evian, C. I et al., 1982).
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Finalmente, entre o 24° e o 35° dia prevé-se a fusdo epitelial da lesao (Hansson,
S., & Halldin, A. (2012), o processo de cicatrizagao do alvéolo dentario encontra-se

sucinto na figura 11.
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Figura 11- Processo de cicatrizag@o do alvéolo dentério. Adaptado. (Wong, 1993)

6. Aplicacoes de L-PRF em medicina Dentaria

6.1. Cirurgia Oral

Com a criagdo do protocolo de Choukroun et al, o L-PRF comecou a ser
vastamente utilizado em varios campos da medicina dentéria, sendo uma dessas areas

a cirurgia oral (Dar, M. et., al, 2018).

Uma das situacdes em que o L-PRF ¢ aplicado € no preenchimento do alvéolo
dentario. Funciona ndo s6, como um material de preenchimento ajudando na
prevencdo da reabsorcdo Ossea, mas também, auxilia ao ndo colapso da crista
marginal o que muitas vezes acontece durante uma exodontia mais complicada, (Dar,

M. et., al, 2018).

O L-PRF em cirurgia oral atua a nivel da neovascularizacdo, facilita o processo
de cicatrizacdo e ajuda na reducdo de possiveis sintomas pos-operatorios. Esta

redugdo ¢ verificada em doentes sem qualquer patologia sistémica, ou entdo com
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patologias associadas, como a diabetes por exemplo, ¢ também em doentes

imunocomprometidos (Dragonas, P, et al., 2019).

Uma das suas grandes vantagens na cirurgia oral, ¢ estimular a coagulagdo, pelo
facto de conter trombospondina e levar a um melhor encerramento dos bordos da
lesdo. Também diminui o risco de osteonecrose e por isso pode ser utilizado em
doentes que foram medicados com bifosfonatos e que estejam a fazer terapia
anticoagulante, contactando sempre o médico assistente do doente (Revathy, N. S., et

al, 2018).

No caso de extragdes de terceiros molares, o L-PRF reduz quase dez vezes a
probabilidade de infecdo por osteomielite quando comparado com a cicatrizagao
natural. A sua utilizagdo tem um efeito positivo na angiodgenese, imunidade e
cicatrizacdo das feridas, isto deve-se ao fato de ter presente também um grande
nimero de leucocitos e macrofagos. Estes leucocitos e macrdéfagos sdo responsaveis
por atuar no combate as infegdes e também por libertar fatores de crescimento

responsaveis pelo auxilio tecidular e dsseo ( Al-Hamed, F. S.et al., 2017).

Na figura 12, podemos observar as diferentes formas de L-PRF que podem ser
utilizadas em procedimentos cirurgicos e as diferencas das percentagens dos

componentes sanguineos (Castro et al., 2019).
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Figura 12- Diferenca de percentagem encontrada sobre componentes do L-PRF, consoante a sua
apresentagdo/forma de utilizagdo. (Adaptado de Castro et al, 2019).

Em relag@o a sua utilizacdo em cirurgias de elevagdo de seio maxilar, (alguns
exemplos encontram-se nas figuras 13 e 14) apesar de existirem poucos estudos
comparativos, nos artigos encontrados, as varidveis ndo estavam bem definidas.
Alguns estudos mostraram que o facto da membrana aumentar a coesdo entre os
materiais de enxerto, agindo como uma cola fisioldgica, melhorava substancialmente
a unido entre os tecidos da ferida e ajudava na compactagao do material colocado para

proteger a membrana de schneider (Castro, A. B.,et al, 2017).
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Figura 13- Utilizagdo de membrana de L-PRF na cirurgia de elevagao de seio maxilar.

Figura 14- Utilizagdo de Membranas de L-PRF como protecgéo do local intervencionado.
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O exsudado proveniente da preparacdo das membranas de L-PRF apods a
compressao dos coagulos de fibrina pode também ser utilizado na irrigagao e limpeza

do alvéolo, ajudando também a promover a sua cicatriza¢ao (Etulain, J. 2018).

Deve ser criado um envelope entre a mucosa € 0 0sso com cerca de 2-3 mm de
dimensao em que os plugs (L-PRF compactado de forma a parecer uma tampa) de L-
PRF vao ser introduzidos com a parte abundante em leucécitos e plaquetas virada para
o o0sso. Em cada membrana que se coloca devem ser feitos movimentos de
compressdo ¢ o soro resultante dessa compressdo deve ser absorvido com uma
compressa para nao interferir na compactagao do plug (Marenzi, G.,et al, 2015) Apos
serem colocados todos os plugs de L-PRF, a cavidade alveolar devera ser coberta com
uma camada dupla de membranas de L-PRF. Estas membranas devem ser
introduzidas entre o peridsteo e o retalho, sempre com a parte mais rica em leucocitos
e plaquetas virada para o o0sso, selando assim o alvéolo e impedindo que os tecidos

moles a sua volta invadam o alvéolo (Marenzi, G.,et al, 2015).

Existe um motivo para ser colocada especificamente a parte da membrana rica em
leucocitos e plaquetas voltada para o 0sso. A maioria das células originarias do sangue
recolhido estdo presentes numa camada intermédia que se localiza entre a camada de
eritrocitos e o coagulo de fibrina que ¢ apelidada de macroscopic buffy coat (figura
15). Dada a diferenga de células existente entre as duas extremidades das membranas,
a sua utiliza¢do varia e nao se pode esperar clinicamente a mesma acao (Dohan,

Ehrenfest, et al., 2010).

Para concluir este processo de preservagdo do rebordo alveolar dsseo, ¢ feita a
sutura com o objetivo de manter as membranas e os plugs de L-PRF no local
pretendido ndo tracionando os tecidos e levando ao encerramento primario da lesao

(Marenzi, G.,et al, 2015).
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Figura 15- Imagem com aumento de 100X, corada com eosina e hematoxilina, correspondendo a parte
superior ao coagulo de L-PRF/eritrocitos onde se pode verificar a presenca de plaquetas (CD61) coradas a
rosa, os neutrofilos (CD15) corados a amarelo, linfocitos T (CD3) corados a vermelho, linfocitos B
(CD20) corados a azul, células estaminais (CD34) coradas a laranja ¢ mondcitos (CD68) corados a verde.
. (adaptado de Gahanati 2014).

6.2. Periodontologia

No caso da Periodontologia, o L-PRF ¢ mais utilizado na corre¢do de defeitos
Osseos, recessoes gengivais (figura 16) e regeneracao dssea guiada (ROG) (Araujo,
M. G.etal., 2015).

As recessdes gengivais caracterizam-se pela perda do epitélio. Existe exposi¢ao
da superficie da raiz do dente e consequente migracdo da margem gengival para apical
em relagdo a juncdo amelo-cimentaria (JAC). As recessdes podem estar presentes
apenas numa localizagdo ou varias e podem ter como causa, acumulacdo de placa
bacteriana, trauma de escovagem, doenca periodontal, condi¢des anatdmicas entre
outras (Araujo, M. G.et al., 2015). No caso das recessdes gengivais, os estudos
realizados mostraram que a membrana de L-PRF ndo melhorou o recobrimento feito
anivel radicular e ndo ajudou na inser¢ao clinica do tratamento de recessdes gengivais

Classe I e II de Miller (Araujo, M. G.et al., 2015).
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Figura 16- Utilizagdo de L-PRF no tratamento de recessdes gengivais. (Adaptado de Anhorupa P.
etal, 2014)

Nao existiram diferencas significativas em estudos, nem estatisticamente nem
clinicamente, na utilizagdo do tratamento com retalho coronal avancado
comparativamente com a utilizagdo de L-PRF e por isso, neste tipo de procedimento
sd0 necessarios mais estudos, para se conseguir chegar a uma conclusdo mais segura

(Araujo, M. G.et al., 2015).

Em relagdo a utilizagdo do L-PRF na periodontologia, esta utilizagdo ¢ mais
direcionada pela necessidade de existir um local de recolha de tecido, ou seja, um
segundo local cirargico, normalmente acompanhado por queixas do doente. A agao
do L-PRF que estimula a angiogense e a sintese da matriz vai reduzir o edema, dor e
desconforto pos-operatdrio sentidos (Aratjo, M. G.et al., 2015). Através da utilizacao
de L-PRF na correcdo de defeitos intra-6sseos periodontais ja existe uma verificagao
de melhorias clinicas e estatisticas de redugcdo de profundidade de bolsas,

comparativamente ao desbridamento de retalho aberto por si s6 (Lindhe, J.,et al 2012).

Concluimos com estes estudos que a utilizagdo de L-PRF auxilia no reparo
periodontal e aumenta a eficacia dos tratamentos, quando associado a membranas de

colagénio (Castro, A. B et al., 2017).
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Em cavidades largas e em lesdes onde a cicatrizagdo primaria ¢ mais dificil, a
utilizacao de L-PRF pode funcionar como membrana protetora, promover a protecao
dos tecidos mais profundos, acelerar a fusdo das margens da lesdo e

consequentemente auxiliar na sutura pela sua elasticidade (Castro, A. B et al., 2017).

6.3. Endodontia regenerativa

\

Associados a cirurgia apical, os tratamentos endodonticos regenerativos
apresentam uma boa alternativa para doentes que apresentem dentes com apex
imaturo e lesdes apicais invasivas (Farina, R., & Trombelli, L. 2011).A abordagem
tradicional em relagdo ao tratamento de dentes que apresentam necrose segue-se com
a apexificacdo, que se obtém através ou de hidroxido de calcio (HC) ou mais
recentemente Agregato Trioxido Mineral (MTA). No entanto, o encerramento do
apex ¢ bastante imprevisivel, havendo sempre a possibilidade de fratura radicular ap6s

exposicao prolongada ao HC (Farina, R., & Trombelli, L. 2011).

No caso do MTA, essa desvantagem nao faz parte dos seus estudos, ainda assim,
¢ um material que contém vestigios toxicos, extremamente caro e de dificil

manuseamento. (Farina, R., & Trombelli, L. 2011).

Introduziu-se entdo o uso de L-PRF na endodontia regenerativa, uma vez que, ja
tinham sido estudadas as suas aplicacdes nas outras areas da medicina dentaria e
sabendo da sua capacidade de libertar maiores quantidade de fatores de crescimento

e promover a angiogenese (Farina, R., & Trombelli, L. 2011).

Dentes que foram intervencionados com L-PRF conseguiram um melhor
encerramento apical, espessamento das paredes compostas por dentina e alongamento
das raizes comparativamente ao grupo controlo (Pinto et al., 2017). Foi analisado o
uso de L-PRF no tratamento de perfuragdes e simultaneamente nas suas lesdes apicais
e os resultados foram positivos mostrando que esta utilizagao ¢ uma alternativa viavel

vs as abordagens tradicionais (Pinto et al., 2017).
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A combinacdo de MTA com a membrana de L-PRF nos casos de apexificacao,
também mostrou ser uma boa opg¢ao na criagao de uma barreira a nivel apical. Induz
a cicatrizacdo apical e no caso de lesdes extensas apicais mostrou também ser uma

boa opcao. Atua a nivel de recuperacao da lesdo e como membrana impede a extrusao

do material colocado (Kawase, T.2015).
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Figura 17- Preparacdo de L-PRF para utilizagdo em endodontia regenerativa (Adaptado de 4hmed,
R.etal., 2019).

Na necrose de dentes com apéx imaturo, a revascularizacdo vai induzir um
sangramento intencional na zona periapical, forma-se um coagulo sanguineo no canal
radicular, atua como um co-adjuvante na angidgense € provoca a regeneragao tanto a
nivel pulpar como a nivel radicular (Farina, R., & Trombelli, L. 2011). O sangramento
¢ habitualmente diminuido com o uso de hidréxido de céalcio ou com anestesia
utilizando um anestésico que va atuar a nivel da vasoconstri¢cao. Apos a formagdo do
coagulo ainda existe a hipotese de necrose dos eritrocitos afetando assim a
constituicdo da matriz. Por isso, a utilizagdo de L-PRF rico em plaquetas podera ser

extremamente positiva nesta situacdo, carecendo ainda de mais estudos em relacdo a

este comportamento (Kawase, T. 2015).
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III. CONCLUSAO

Apos a andlise dos variados estudos chegou-se a conclusdo que utilizagao de L-
PRF ajuda na aceleracdo da cicatrizagdo de tecidos moles e duros. Causa
positivamente uma diminui¢do da dor pos-operatdria e pode melhorar o controlo do
edema. No entanto, o protocolo de colheita e obtengdo do L-PRF faz com que os

resultados obtidos/desejados sejam bastante divergentes.

Para existir um maior aproveitamento da membrana ¢ necessario seguir um
protocolo padronizado e correto existindo ainda uma grande diversidade de
protocolos. Esta divergéncia nos protocolos ndo garante a qualidade final das
membranas e por isso, atualmente o protocolo de recolha de L-PRF de Choukroun et
al, ¢ o mais aceite. Este protocolo foi alvo de varios estudos por parte da comunidade
cientifica, sendo o que apresenta um melhor resultado tanto a nivel estatistico como
clinico sendo por isso considerado o gold standard dos protocolos de obtengdo de L-

PRF e, como tal, até ao momento ¢ aconselhada a sua utilizagao.

O L-PRF, pode ser utilizado em vdrias areas da medicina dentaria onde a
libertacao dos fatores de crescimento tais como, o TGF e VEGF, de citosinas,
interleucinas, leucocitos, IGF, e BMP’s, atribuem ao L-PRF vérias caracteristicas que
vao influenciar positivamente o estado dos tecidos, sistema imunitario, remodelacao

e modelacao Ossea.

Dentes que foram intervencionados com L-PRF, imaturos e com apex aberto,
conseguiram um melhor encerramento apical, espessamento das paredes compostas

por dentina e alongamento de raizes.

O estado em que se apresenta o L-PRF, seja em membranas, plugs, ou com o
exsudado obtido pela compressdo das membranas, faz variar a percentagem dos
componentes presentes e por isso deve ser tido em conta qual a forma de apresentacao

que mais se adequa ao procedimento que se ird realizar.
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Em termos cicatriciais o L-PRF acelera a cicatrizacao das feridas através da
presenca das plaquetas. Estas plaquetas atuam também na coagulagdao e sao
responsaveis por produzir PDGF, TGF-B, EGF e fatores muito semelhantes a
insulina, fundamentais na ativacdo de neutréfilos e mais tarde, macrofagos, células
endoteliais e fibroblastos. Tem também um papel importante na angidgenese e
neovascularizagdo, permitindo assim um maior controle da dor e edema pds-

operatorio.

No caso concreto da cicatrizagdo de alvéolos dentarios pos extragdo, atua nao so
como um material de preenchimento ajudando na prevencao da reabsor¢ao 6ssea, mas
também, auxilia ao nao colapso da crista marginal, o que muitas vezes acontece

durante uma exodontia mais complicada.

Em suma, os estudos que foram feitos na utilizagdo de L-PRF comparativamente
a outros concentrados plaquetarios como PRP mostraram a diferenga, ndo s6 na
libertagdo de fatores de crescimento ser mais prolongada no caso do L-PRF mas
também na influéncia sobre o sistema imunitario e consequente ajuda na cicatrizagao,

em que o L-PRF se distinguiu positivamente.
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