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Ferreira, Alessandra Helena. Avaliagdo da Fibrina Rica em
Plaguetas e Leucdcitos (L-PRF) como auxiliar no preenchimento
de defeitos Osseos apds a extragdo de terceiros molares
inferiores inclusos — ensaio clinico autocontrolado e
randomizado. 2019. Trabalho de Conclusdo de Curso
(Graduacéo em Odontologia) — Departamento de Odontologia da
Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia.

A fibrina rica em plaquetas e leucécitos (L-PRF) é um derivado
sanguineo autélogo que é composto, entre outros, por fatores de
crescimento e glicoproteinas. Esta técnica foi introduzida na
Odontologia, pela primeira vez, em 2001, e tem como objetivo
potencializar a regeneracao tecidual e melhorar a cicatrizacdo da
ferida. O presente trabalho apresenta uma pesquisa clinica
prospectiva que tem como intuito comparar, em defeitos osséos
apos a exodontia de terceiros molares inferiores, que apresentam
a mesma classificagéo de Pell & Gregory, a utilizacdo da enxertia
com a L-PRF (grupo teste) e com o coagulo sanguineo apenas
(grupo controle), analisando, por meio de radiografias e
tomografias computadorizadas, o grau de densidade 6ssea na
area enxertada comparando, no mesmo paciente, com a &rea
ndo enxertada. Ainda, foi realizada a mensuracdo de dor poés-
operatdria dos pacientes nestes procedimentos, procurando
observar se houve diferenca na sintomatologia entre o lado
enxertado.






ABSTRACT

Ferreira, Alessandra Helena. Evaluation of Leukocyte-Platelet
Rich Fibrin (L-PRF) as an auxiliary material for grafting in bone
defects after extraction of impacted lower third molars - self-
controlled and randomized clinical study. Comparison between
grafted and non-grafted alveolus.2019. Graduating in Dentistry -
Department of Dentistry, Faculty of Health Sciences, University of
Brasilia.

Leukocyte-Platelet Rich Fibrin (L-PRF) is an autologous material
originated from the patient’s blood and contains, among other
things, of growth factors and glycoproteins. It was introduced in
dentistry for the first time in 2001, objectifying the enhancing
tissue regeneration and improving wound healing. This
prospective clinical study aims to compare, in bone defects after
the extraction of impacted lower third molars, which have the
same classification as Pell & Gregory, the use of grafting with L-
PRF (test group) and the blood clot only (control group),
analyzing, by means of conventional radiographs and computed
tomography, the degree of bone density in the grafted area
comparing, with the same patient, with the ungrafted area. In
addition, the study measures the post-operative pain of these
patients, in seeking to observe whether there was a difference in
symptomatology between the grafted area.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4405979/
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ARTIGO CIENTIFICO

s

Este trabalho de Conclusdo de Curso é uma pesquisa clinica
prospectiva realizada nos pacientes atendidos na rotina do
Centro de Cirurgia e Traumatologia Bucomaxilofacial, do Hospital
Universitario de Brasilia — HUB/EBSERH.

Apresentado sob as normas de publicagdo do “Journal of Oral
and Maxillofacial Surgery”
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REsumo

Avaliagao da Fibrina Rica em Plaquetas e Leucécitos (L-PRF)
como auxiliar no preenchimento de defeitos 6sseos apés a
extracao de terceiros molares inferiores inclusos — ensaio
clinico autocontrolado e randomizado.

REsSuMo

A fibrina rica em plaquetas e leucécitos (L-PRF) € um derivado
sanguineo autélogo que é composto, entre outros, por fatores de
crescimento e glicoproteinas. Esta técnica foi introduzida na
Odontologia, pela primeira vez, em 2001, e tem como objetivo
potencializar a regeneracgéo tecidual e melhorar a cicatrizagao da
ferida. O presente trabalho apresenta uma pesquisa clinica
prospectiva que tem como intuito comparar, em defeitos osséos
apos a exodontia de terceiros molares inferiores, que apresentam
a mesma classificagédo de Pell & Gregory, a utilizacdo da enxertia
com a L-PRF (grupo teste) e com o coagulo sanguineo apenas
(grupo controle), analisando, por meio de radiografias e
tomografias computadorizadas, o grau de densidade 6ssea na
area enxertada comparando, no mesmo paciente, com a &rea
nao enxertada. Ainda, foi realizada a mensuracdo de dor pés-
operatéria dos pacientes nestes procedimentos, procurando
observar se houve diferenca na sintomatologia entre o lado
enxertado.

Palavras-chave

Fibrina Rica em Plaquetas e Leucécitos; Enxerto; Dentes
inclusos.
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Relevancia Clinica

A L-PRF é um concentrado plaquetario de segunda geracéo,
obtido a partir da coleta do sangue do paciente com
centrifugacdo imediata em que a mesma ocorre em um tubo que
nao possui substancias anticoagulantes. Esse agregado é
formado por uma malha de fibrina que apresenta inimeros
fatores de crescimento e glicoproteinas que sdo necessarias na
regeneracao tecidual e angiogénese local. Desta forma, seu uso
clinico promove, de forma mais rapida, a cicatrizacdo das feridas.
Ela é uma técnica de relativa facilidade de obtencdo e
economicamente vidvel no uso rotineiro em cirurgias
bucomaxilofaciais.
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ABSTRACT

Evaluation of Leukocyte-Platelet Rich Fibrin (L-PRF) as an
auxiliary material for grafting in bone defects after extraction of
impacted lower third molars - self-controlled and randomized
clinical study.

ABSTRACT

Leukocyte-Platelet Rich Fibrin (L-PRF) is an autologous material
originated from the patient’s blood and contains, among other
things, of growth factors and glycoproteins. It was introduced in
dentistry for the first time in 2001, objectifying the enhancing
tissue regeneration and improving wound healing. This
prospective clinical study aims to compare, in bone defects after
the extraction of impacted lower third molars, which have the
same classification as Pell & Gregory, the use of grafting with L-
PRF (test group) and the blood clot only (control group),
analyzing, by means of conventional radiographs and computed
tomography, the degree of bone density in the grafted area
comparing, with the same patient, with the ungrafted area. In
addition, the study measures the post-operative pain of these
patients, in seeking to observe whether there was a difference in
symptomatology between the grafted area.

KEYWORDS

Leukocyte-Platelet Rich Fibrin; Grafting; Impacted Teeth.
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INTRODUGAO

A extracdo dos terceiros molares inferiores € o procedimento
mais comum realizado nas cirurgias bucomaxilofaciais.! A
cirurgia do terceiro molar envolve alguns eventos pds-operatérias
como dor, inchago e trismo, que séo afetados por muitos fatores
e variaveis. Para prevenir ou reduzir estes eventos adversos,
muitos estudos tém investigado o0 uso de indmeros
medicamentos, fatores bioldgicos, técnicas e instrumentais
cirirgicos.2

Os concentrados plaquetarios autélogos, como Plasma Rico em
Plaquetas (PRP) e Fibrina Rica em Plaquetas e Leucdcitos (L-
PRF) sdo utilizados na modulagéo da cicatrizacdo de feridas.? A
L-PRF é um agregado plaquetario de segunda geracgéo, e foi
introduzida pela primeira vez na Odontologia por Joseph
Choukroun, em 2001, onde o mesmo demonstrou por meio de
pesquisas laboratoriais e clinicas, que este material tem um
grande potencial de auxilio na reparagdo tecidual em sitios
cirargicos.

A L-PRF é um concentrado de plaquetas e leucdcitos disposto
sobre uma matriz de fibrina, que ¢é obtido a partir da
centrifugacdo em baixa velocidade do sangue autélogo do
paciente. Através de plaquetas e leucécitos, as citocinas
desempenham um papel importante na biologia desse
biomaterial. A matriz de fibrina temporaria é o elemento
determinante responsavel pelo real potencial terapéutico da L-
PRF. Para entender o efeito biol6gico dessa matriz, € importante
dividir as observacdes clinicas em quatro aspectos altamente
especificos: o da angiogénese, o da modulacéo celular, o do
aproveitamento das células-tronco circulantes e o da protecéo
das feridas por cobertura epitelial. Angiogénese, modulacéo
celular e arcabouco tridimencional sdo as trés chaves para a cura
e a maturacdo dos tecidos moles. Logo, a L-PRF é capaz de
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apoiar simultaneamente o0 desenvolvimento desses trés
fenébmenos.*

Oliveira ° estabeleceu um protocolo (Fibrin®) de centrifugacdo do
sangue em baixa rotacdo, que foi utilizado nessa pesquisa, para
obtencdo conjunta e ininterrupta da matriz de fibrina
leucoplaquetaria autdloga em duas apresentacdes fisicas: a
forma polimérica e a forma monomérica, também conhecida
como fibrina em fase liquida. O mesmo autor considerou que as
plaguetas sdo as responsaveis diretas pela liberacdo de fatores
de crescimento como: fator de crescimento do endotélio vascular
(VEGF), fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF) e
fator de crescimento fibroblastico basico (FGFb), que séo fatores
angiogénicos aderidos a matriz de fibrina e liberados lentamente
no leito cirdrgico enxertado.

Esta técnica possui um papel importante na modulagao do reparo
tecidual, pois o concentrado de plaquetas é uma fonte natural de
fatores de crescimento biologicamente ativos e envolvidos nos
mecanismos  de reparacdo,  quimiotaxia, proliferacao
celular, neurotransmissores, producdo de  coldgeno e
angiogénese.® Este concentrado apresenta uma série de
vantagens quando comparado ao PRP, uma vez que se baseia
em uma técnica simples, rapida, econbmica e viavel para o
consultério odontolégico.”

A L-PRF vem demonstrando resultados promissores quando
associado a biomateriais na reconstrucdo 6ssea, a formacédo do
“stick bone”, material no qual se associam a fibrina em fase
liguida com osso autégeno ou xendgeno vem trazendo ganhos
Osseos relacionados tanto verticalmente como horizontalmente.
Este estudo clinico prospectivo tem como objetivo avaliar o
processo de reparo 0sseo apds a exodontia dos terceiros
molares, confrontando o lado enxertado com a L-PRF e o lado
nao-enxertado (grupo controle). E ainda, avaliar a dor pés-
operatoria destes pacientes por meio de questionario,
comparando ambos os lados operados, em diferentes dias apos
a cirurgia.
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METODOLOGIA

Este estudo incluiu pacientes que compareceram ao Centro de
Cirurgia e Traumatologia Bucomaxilofacial do Hospital
Universitdrio de Brasilia (HUB) com indicagdo a remocgéo
cirirgica de terceiros molares inferiores, bilateralmente e,
concomitantemente, tendo, pela avaliacdo radiogréfica
panoramica e tomografica, a mesma classificacdo de inclusao,
segundo Pell & Gregory (1933). O presente trabalho teve
aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos
(CEPSH) — CAAE 05286818.4.0000.0030. Apds avaliacdo pré-
operatéria, 0s pacientes assinaram o termo de consentimento
livre e esclarecido do Hospital Universitario de Brasilia
(HUB/UnB/Ebserh), do Centro de Cirurgia e Traumatologia
Bucomaxilofacial do HUB e da pesquisa clinica, 9 pacientes
foram selecionados para o estudo, contudo 2 foram descartados
devido a algum critério de excluséo.

Critérios de inclusao

1. Pacientes que necessitam de extracdo bilateral dos
terceiros molares inferiores;

2. ASA 1 ou ASA Il compensados;

3. N&o \utilizagdo de medicamentos que altere o
metabolismo 6sseo;

4. Sem histérico de imunossupressao recente;
5. Sem radiacdo na area de cabeca e pescoco.

6. Pacientes com a mesma classificacdo de Pell & Gregory
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Critérios de exclusao

1. Pacientes que ndo compareceram aos retornos previstos
nos tempos certos;

2. Nao realizaram os exames previstos para as analises
dentro da rotina da pesquisa;

3. Pacientes que tiveram algum transtorno ou alteracdo de
saude sistémica grave que pudesse interferir no resultado
da pesquisa;

4. Complicacdes pés-operatdrias como infeccdo
odontogénica, deiscéncia de suturas ou parestesias;

5. Pacientes irradiados na area de cabeca e pescoco.

A escolha de qual lado foi operado primeiro e qual recebeu o
enxerto ocorreu de maneira randomizada simples, por meio de
sorteio com o aplicativo “number generator’ em que o nimero 1 é
o lado direito e o numero 2 é o lado esquerdo. No pré-operatorio,
os pacientes foram medicados com 1g de amoxicilina (ou 600 mg
de clindamicina, para os pacientes alérgicos a penicilinas) e 8mg
de dexametasona, ambos 1 hora antes da cirurgia, por via oral.
Bochechos com clorexidina sem &lcool a 0,12% foram instituidos
a cada 12 horas, iniciando na véspera do procedimento (um dia
antes). Para este grupo, os exames pré-operatérios incluiram o
hemograma completo, coagulograma, dosagem de fibrinogénio
sérico.

Aspectos técnicos da obtencédo da L-PRF

O protocolo Fibrin® foi utilizado neste trabalho. O mesmo se
baseia na coleta prévia de sangue (Figura 1), identificacdo dos
tubos com o0 nome do paciente e separacdo de todo material da
coleta. Primeiro, se garroteia o braco e identifica-se a veia mais
calibrosa para a venopuncéo. Depois realiza-se a antissepsia no
local com swab de alcool 70%, introduz-se a agulha do scalp
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com bisel voltado para cima com angulacéo de 45°. Apoiando-se
no adaptador de agulhas, deve-se introduzir os tubos e aguardar
o total de preenchimento sanguineo. Apos a coleta de 60ml a 80
ml, ou seja, a coleta de 6 a 8 tubos, é retirada a agulha e
comprime-se a veia com um rolete de algoddo, orientando o
paciente a ndo dobrar o brago. Leva-se os tubos a centrifuga
imediatamente (Figura 2). O protocolo da centrifugacao € de 200
G. O processo de centrifugacdo separa o sangue em trés fracbes
(Figura 3), quais sejam, uma fracdo inferior contendo gl6bulos
vermelhos, uma fracdo média contendo coagulo de fibrina e uma
fracBo superior contendo soro, de modo que a fragdo média
contendo a L-PRF é separada e utilizada para formacao dos

plugs.

Figura 1: Coleta prévia de sangue. Figura 2: Centrifuga utilizada
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Figura 3: Tubo apds a centrifugagdo, contendo as trés fracdes.

Procedimento Cirargico

Um procedimento cirargico padronizado (Figura 4,5,6,7,8,9,10),
foi realizado por dois operadores destro para todos os pacientes
apos avaliacdo pré-operatoria. Apds antissepsia e aposi¢do dos
campos operatorios, utilizou-se Mepivacaina 2% com Epinefrina
1. 100.000 para obtencdo da anestesia local. Foram feita a
incisdo e o descolamento, e dependendo da classificagcdo de
inclusdo foi necessaria a realizagdo de ostectomia e/ou
odontoseccdo para a extracdo. Na sequéncia foi realizada a
curetagem, regularizacdo das bordas 6sseas, irrigacdo com soro
fisiolégico, e posterior enxertia dos plugs de fibrina, com
fechamento da ferida utilizando o fio de seda 3-0. Os dentes
foram extraidos em sessédo Unica, e em um dos alvéolos, foram
inseridos de seis a oito plugs de fibrina rica em plaquetas e
leucdcitos (lado teste) e o homdlogo contralateral preenchido
convencionalmente com o coagulo sanguineo (lado controle),
sem insercao de qualquer material.

No pés-operatério, todos os pacientes foram medicados com
Amoxicilina 500 mg trés vezes ao dia, por 7 dias, Nimesulida 100
mg duas vezes ao dia, por 3 dias, Dipirona sédica 500mg quatro


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lidocaine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lidocaine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/amoxicillin
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/amoxicillin
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/aceclofenac
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vezes ao dia, por 3 dias e enxaguatorio bucal com Digluconato
de Clorexidina 0,12% duas vezes ao dia, por 7 dias. Todos 0s
pacientes receberam instrucdes poés-operatérias e foram
orientados a preencher o questionario de sintomatologia, no
primeiro, terceiro e quinto dia apds a cirurgia.

~v

Figura 4 e 5: Paciente A apresenta a mesma classificagdo de Pell &
Gregory. Vista clinica frontal e imagem panorémica pré-operatérias da
regiao de 38 e 48.

-

Figura 6 e 7: Incisdo padronizada, na paciente A, em ambos os lados,
foram necessarias ostectomia e odontosseccdo. Observam-se o0s
alvéolos apoés as exodontias do 38 e 48.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/chlorhexidine-gluconate
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/chlorhexidine-gluconate
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Figura 8: Enxertia, na paciente A, de 8 plugs de fibrina no alvéolo da
regido do dente 38.

Figura 9 e 10: Sutura dos alvéolos na paciente A, foram feitos dois
pontos simples e um ponto em X externo.

Acompanhamento

Os pacientes retornaram apds uma semana para remocao das
suturas, assim como para a avaliacdo do questionario. Foram
observados, por meio de radiografias convencionais e
tomografias computadorizadas tipo cone-beam, o local do reparo
0sseo e 0 grau de densidade nas é&reas dos alvéolos em
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reparacdo. A avaliacdo ocorreu no periodo pds-operatorio de 60
dias, para efeito de resultados, foram comparadas a densidade
tomogréfica final, através da medida de tons de cinza e a
radiopacidade das areas submetidas a cirurgia na imagem
tomografica, levando em consideracdo a Juncdo Cemento e
Esmalte (JCE) do segundo molar inferior até a regido que
representadava a furca do dente extraido quando este era
birradicular ou a base do alvéolo quando este era unirradicular.
Para a avaliagdo foi utilizado o software Dental Slice, avaliando a
densidade 6ssea por meio da Escala Hounsfield.

Avaliacéo da dor

ApGs o procedimento cirlrgico o paciente foi instruido a fazer o
preenchimento do questionéario referente a dor, que teve como
objetivo avaliar, comparativamente, a dor do paciente do lado
enxertado (lado teste) e ndo enxertado (lado controle) em trés
periodos diferentes: primeiro dia, terceiro dia e quinto dia apés a
cirurgia. Ap6s 1 semana o mesmo foi orientado a trazer o
guestionario respondido para posterior avaliagdo dos dados. O
guestionario apresenta duas analises, a andlise | (Figura 11)
baseia-se na Escala Visual Analégica (EVA), onde: sem dor
equivale a 0; dor fraca a 2,5; dor média a 5; dor forte a 7,5 e dor
insuportavel a 10, e a analise Il (Figura 12) que baseia-se na
Escala Visual Numérica (EVN) no qual ha uma linha de 10 cm,
gue vai da escala sem dor até a pior dor possivel, em que o
paciente marca em um ponto o grau de intensidade da sua dor e
depois o operador analisa por meio de uma régua a numeracao
referente a essa dor. Ambas as escalas foram utilizadas com o
mesmo fim, porém foram selecionados adjetivos semelhantes
para confirmar a resposta do paciente. Apés a coleta de dados,
para ser possivel a andlise estatistica, o grau de dor foi
transformado em valor numérico, como descrito inicialmente e
entdo, os resultados foram tabulados no programa Excel
(Microsoft® Excel 2016).
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I | I | | Dor
Semdor | 1 [ | | insuportavel

Dor fraca Dor média Dor forte

Figura 11: Escala visual analégica — EVA. O paciente foi instruido a
marcar um ponto no local que melhor representasse o grau de dor que
estava sentindo, em trés momentos diferentes apés a exodontia.

]

Fonte: HOSPITAL ISRAELITA ALBERT EINSTEIN, 2006 (adaptada)

Figura 12: Escala visual numérica — EVN. O paciente foi instruido a
marcar um X no local que melhor representasse o grau de dor que
estava sentindo, em trés momentos diferentes apés a exodontia.

Avaliacdo do reparo 6sseo

Todos os pacientes foram convocados apdés 60 dias do
procedimento cirlrgico, para a realizacdo de tomografia
computadorizada tipo Cone Beam e radiografia panoramica. Para
a andlise do reparo 6sseo todas as tomografias foram
padronizadas e alinhadas com o conversor da Dental Slice, apés
0s ajustes o contraste 6sseo foi analisado por meio do Software
Dental Slice. A andlise foi padronizada, primeiro analisou-se a
formacéo éssea na altura na Juncdo Cemento Esmalte (JCE) do
segundo molar inferior, depois dependendo do paciente foi
analisado 5 mm abaixo da JCE ou 7 mm abaixo da JCE, o
critério utilizado foi o tamanho do alvéolo, ou seja, alvéolos
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menores foram avaliados até a JCE — 5mm e alvéolos maiores
foram analisados na JCE — 7 mm. Os resultados numéricos
foram anotados e transformados em planilha no programa Excel
(Microsoft® Excel 2016) para posterior analise estatistica.

Analise Estatistica

Os grupos foram comparados com os testes de analise de
variancia, foram utilizados o test t de Student e ANOVA, sendo
aplicado o teste post-hoc de Tukey. Todos os dados foram
analisados no software SPSS 23 (SPSS, IBM Inc, Chicago, IL).
Os resultados foram expressos em médiatdesviopadrdo. Na
comparagao entre os grupos, foi utilizado o nivel de significAncia
de 95%.

RESULTADOS

ApGs a conclusao do estudo clinico, as medi¢cbes e coleta de
dados dos pacientes foram tabulados para estudos estatisticos e
depois foram realizadas as avaliagdes.

Participaram do estudo 7 pacientes que possuiam idade entre 18
e 23 anos.

Resultados da Avaliacao Clinica

Avaliacdo da Dor (Quadro 1 e 2)
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Escala Visual Analogica

4.50 AT

4.00

3.50

3.00

2.50

mLE
2.00
B | NE
1.50
1.00

0.50

0.00

1 dia aposa cirurgia 3 dia apoés a cirurgia 5dia aposa cirurgia

Quadro 1: Escala Visual Analégica no dia 1, 3 e 5 apds a cirurgia,
observa-se o Lado Enxertado (LE) em cor azul e Lado Nao Enxertado
(LNE) na cor vermelho.

Avaliacao da dor utilizando a Escala Visual Analégica (EVA):

A avaliacédo da dor foi realizada na EVA no primeiro dia apds a
cirurgia, apresentando escore médio de dor de 2,68 no lado teste
e de 4,11 no lado controle. No terceiro dia apdés a cirurgia, 0
escore médio de dor foi 2,86 no lado teste e 2,14 no lado
controle. No quinto dia apés a cirurgia a dor foi 0,71 no lado teste
e 2,24 no lado controle. Embora a dor tenha sido bem menor no
grupo de estudo em comparagdo ao grupo controle, no primeiro e
quinto dia apés a cirurgia, ndo houve diferenca estatisticamente
significante entre 0s grupos no primeiro dia apds a cirurgia (P =
0,139), terceiro dia apds a cirurgia (P =0,620) e quinto dia apés a
cirurgia (P = 0,082).
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Escala Visual Numérica

4.50

3.89
4.00

3.50

3.00

2.50 -

WLE

2.00 +
W LNE
1.50 -
1.00 -

0.50 -

0.00 -

1diaaposacirurgia 3 diaaposacirurgia 5diaaposa cirurgia

Quadro 2: Escala Visual Numérica no dia 1, 3 e 5 apds a cirurgia,
observa-se o Lado Enxertado (LE) em cor azul e Lado N&do Enxertado
(LNE) na cor vermelho.

Avaliacdo da dor utilizando a Escala Visual Numérica (EVN):

A avaliacédo da dor foi realizada na EVN no primeiro dia apo6s a
cirurgia, apresentando escore médio de dor de 2,5 no lado teste
e de 3,89 no lado controle. No terceiro dia apés a cirurgia, o
escore médio de dor foi 2,53 no lado teste e 2,1 no lado controle.
No quinto dia ap6s a cirurgia a dor foi 0,79 no lado teste e 1,79
no lado controle. Embora a dor tenha sido bem menor no grupo
de estudo em comparagdo ao grupo controle, no primeiro e
quinto dia apés a cirurgia, ndo houve diferenca estatisticamente
significante entre os grupos no primeiro dia apds a cirurgia (P =
0,117) e terceiro dia apds a cirurgia (P =0,735). Entretando,
houve significAncia estatistica no quinto dia apés a cirurgia (P =
0,01).

Resultados da Avaliacdo Tomografica
Avaliacdo tomografica (Quadro 3 e 4)
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Posicao JCE

115000
1,140.00

113000

L1
112000

B
L0 1755

1,100.00

1,090.00

1,080.00

Quadro 3: Posi¢do na Juncdo Cemento Esmalte (JCE), observando a
formacdo 6ssea no Lado Enxertado (LE) em cor azul e Lado N&o
Enxertado (LNE) na cor vermelho.

JCE - Smmou JCE- 7 mm

190,00

128000
12800

L7000
126000 il
15000 -
10000
123000

1200

Quadro 4: Posicdo na Jungdo Cemento Esmalte (JCE) menos 5
milimetros ou JCE menos 7 mm, observando a formacéo 6ssea no Lado
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Enxertado (LE) em cor azul e Lado N&o Enxertado (LNE) na cor
vermelho.

Avaliacdo da densidade 6ssea na tomografia computadorizada
poOs-operatoria:

A avaliacdo tomogréfica, ocorreu 60 dias apds a cirurgia, e
mostrou maior formacao 6ssea na regido correspondente a base
do alvéolo no lado enxertado em comparacdo ao lado controle.
Contudo, observou-se menor formacdo Ossea nha regido
correspondente a localizagdo da coroa dentaria recém extraida.
Como guia para a primeira avaliacéo foi utilizada a altura da JCE
do segundo molar inferior e para a segunda avaliagcao utilizou-se
a JCE menos 5 milimetros ou JCE menos 7 milimetros, o critério
para a altura foi de acordo com o formato do alvéolo. A avaliagdo
da densidade Ossea (valor do nivel de cinza) mostrou valor
médio da escala de cinza, na altura da JCE do segundo molar
inferior, de 1103,1 no lado teste e 1145,2 no lado controle. E na
altura da JCE menos 5 milimetros ou JCE menos 7 milimetros,
de 1280 no lado teste e 1240,9 no lado controle. A diferenca na
formacdo 6ssea entre os alvéolos teve diferenca estatistica
significante na primeira analise (P = 0,023), e na segunda analise
nao teve significancia (P = 0,12).

DiscussAo

Os concentrados derivados das plaquetas vém sendo
amplamente utilizados em cirurgias orais menores. O uso da L-
PRF nas cavidades alveolares apés a extracdo dos terceiros
molares inferiores tem como intuito aprimorar o0 processo de
cicatrizacao e reduzir os possiveis eventos pés-operatorias.

A utilizacdo dos concentrados derivados de plaquetas para
auxiliar no reparo dos tecidos bucais tem sido foco de pesquisas


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/thrombocyte-concentrate
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/mandibular-third-molar
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/mandibular-third-molar
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nas diversas técnicas operatérias reconstrutivas em cirurgia
bucomaxilofacial. Tais materiais s@o ricos em fatores de
crescimento e citocinas que sdo importantes na modulagdo do
processo inflamatorio. & ©

Segundo Sclafani et al.’® a L-PRF é uma matriz tridimensional,
definida como um concentrado de plaguetas sobre uma
membrana de fibrina com alto potencial reparador. Esse
concentrado de plaquetas é obtido através do sangue do proprio
paciente sem a adicdo de anticoagulantes. ” Os fatores de
crescimento e citocinas ficam presos nas malhas da rede de
fibrina exercendo um efeito controlavel, gradativo e duradouro no
processo de reparo tecidual.

A cicatrizac8o alveolar é uma sequéncia altamente coordenada
de reacgbes bioquimicas, fisiologicas, celulares, e respostas
moleculares envolvendo varios tipos de células, fatores de
crescimento, horménios, citocinas, e outras proteinas, que séo
direcionadas para restaurar a integridade do tecido e a
capacidade funcional apds a leséo. 1° 11

Embora a L-PRF pareca bastante promissora, observou-se
resultados contraditérios sobre o seu efeito na dor, faltando
comprovacgéo cientifica na regeneracéo éssea. 12 13 Além disso,
alguns pesquisadores julgaram que ainda ha falta de evidéncias
cientificas em apoio a L-PRF e que novos estudos devem ser
realizados para investigar as alegacoes feitas. 1*

O efeito do concentrado de plaquetas nas morbidades pds-
operatorias da cirurgia do terceiro molar é
controverso. Rosamma Joseph et al., ° relataram que a L-PRF
pode reduzir a dor pés-operatoria apds a cirurgia periodontal. Foi
sugerido que o concentrado é um biomaterial que diminui a dor e
o desconforto, devido ao arcabouco tridimensional da fibrina e a
presenca de fatores de crescimento. ” Assim como 0 estudo de
Singh et al. * no qual demonstou que a dor foi menor no lado
teste em comparacdo ao lado controle. No entanto, de acordo
com estudos clinicos de Arenaz-Buaet al.1”, Ozgul et al. ® e
Asutay et al. 1°, ndo houve efeito positivo na dor com a L-PRF.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/regeneration
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Este trabalho observou que a L-PRF, em alguns casos, diminui a
sintomatologia do paciente no primeiro e no quinto dia apés a
cirurgia, contudo no terceiro dia apos a cirurgia, momento no qual
houve a suspensdo medicamentosa do anti-inflamatério e
analgésico, os pacientes relataram sentir um maior desconforto
na regido da enxertia. Ndo existem relatos na literatura que
abordem o porqué possa ter ocorrido a piora da sintomatologia.
Os fatores de crescimento contidos na L-PRF s&o gradualmente
liberados devido a estrutura da fibrina. 2° TGFB-1, PDGF e VEGF
sdo os principais fatores de crescimento efetivos na cicatrizacéo
de feridas, e a liberagdo gradual desses fatores de crescimento é
importante para a angiogénese e a regeneracgdo tecidual. 2t Em
um estudo experimental em ratos, Bir et al. 2 sugeriram que os
concentrados de plaquetas auxiliam na recuperagao precoce do
fluxo sanguineo em duas semanas na regido isquémica. A
melhora da cicatrizagéo de feridas pode ser atribuida devido a
estimulagdo da neovascularizagdo na area danificada a curto
prazo. Esse estudo ndo teve como objetivo avaliar o reparo
tecidual, contudo foram feitas analises visuais (Figura 13,14 e
15), em que se observou uma regido mais bem cicatrizada nos
lados testes dos pacientes. O mesmo foi observado no estudo de
Singh et al. 1% e Asutay et al. 1°.
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Figura 13 e 14: reparo tecidual na regido do dente 48 (lado teste) e
dente 38 (lado controle), na paciente B. Observa-se melhor cicatrizacdo
tecidual e menor eritema na regido da area do enxerto.

Figura 15: reparo tecidual na regido do dente 48 (lado teste) e dente 38
(lado controle), na paciente C. Observa-se melhor cicatrizagao tecidual
e menor eritema na regido da area do enxerto.

Alguns estudos utilizaram escalas e intervalos de tempo
diferentes para avaliar a cicatrizacdo 0ssea e a maioria nao
relatou um beneficio claro da aplicacdo da L-PRF
na regeneracdo 4ssea no grupo teste em comparagdo ao grupo
controle. Esse achado foi confirmado pela sintese qualitativa e
pela meta-andlise de dois estudos.2 2* No entanto, 0 pequeno
tamanho da amostra nesses dois estudos é uma limitagcdo que
exige cautela para aceitar conclusoes.

Neste trabalho, observou-se que na regido apical do alvéolo
houve maior formacédo 6ssea no lado com o enxerto de L-PRF
(Figura 16 e 17). Esse maior ganho 6sseo nessa regido é de
suma importancia, pois a diminuicdo do tempo de reparo pode
antecipar o procedimento de reabilitacdo por implantes, ou seja,
uma melhor formacdo 6ssea na regido da base do alvéolo
proporciona um melhor travamento do implante.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/bone-regeneration

42

Uma das hipdteses dessa aceleracdo na base do alvéolo, é
explicada por Vanghese et al. 2 que descobriram que o
concentrado induziu o preenchimento 6sseo, principalmente no
terco apical. Os valores do nivel de cinza no &pice foram maiores
do que no ter¢co médio, que por sua vez foram maiores do que no
terco cervical. Isso pode ocorrer porque a nova formacdo éssea
ocorre de uma forma mais intensa na parte inferior da cavidade e
gradativamente diminui de baixo para cima. Outra hipdtese é o
contato direto dos plugs de fibrin com a parede na base do
alvéolo, este € mais intenso nas paredes apicais, pela maneira
do assentamento das membranas e pela influéncia da gravidade.
No entanto, os autores ndo encontraram nenhuma explicacdo na
literatura que apoie essa visao.

Choukroun et al. 26 também encontraram padrbes diferentes de
formacdo Ossea nos locais enxertados e explicam que isso
ocorre devido a dificuldade da correta inser¢cdo e assentamento
do material enxertado na cavidade, durante a cirurgia.

Figura 16: Corte axial, na paciente C, na altura correspondente a base
do alvéolo, observa-se maior hiperdensidade na regido do dente 48
(lado teste) em comparacao a regido do dente 38 (lado controle).
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Figura 17: Corte axial, na paciente D, na altura correspondente a base
do alvéolo, observa-se maior hiperdensidade na regido do dente 38
(lado teste) em comparacao a regiao do dente 48 (lado controle).

Os presentes resultados foram reafirmados com os achados de
varios estudos (Figura 18 e 19). Em uma reviséo sistematica, Del
Fabbro et al. 2 apontaram que nenhuma aceleracao sistematica
da cicatrizacdo pés-extracdo pdde ser observada e que
os concentrados de plaguetas provavelmente exercem um efeito
insignificante na regeneracgdo 6ssea. Os autores acreditaram que
esse achado pode ser devido as grandes variacGes de desenhos
e protocolos de estudos incluidos em suas analises. Em um
estudo cintilografico, Gurbiizer et al.l2 afirmaram que ndo foi
encontrada melhora da cicatrizacdo 6ssea em resposta a L-PRF
apos a extracao dos terceiros molares inferiores impactados.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/thrombocyte-concentrate
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/mandibular-third-molar
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Figura 18: Reconstrugdo panorémica, na paciente C. Observa-se
aparentemente que a regido do dente 48 (lado teste) em comparacgéo a
regido do dente 38 (lado controle) apresenta menor hiperdensidade.

Figura 19: Reconstrugdo panoramica, na paciente D. Observa-se a
regido do dente 38 (lado teste) e a regido do dente 48 (lado controle).
N&o se observam alteracdes de hiperdensidade.

O presente estudo ndo demostrou a eficacia da L-PRF na
cicatrizacdo Ossea na regido de extracdo dentaria. Além de
apresentar inUmeras limitagbes, embora seja utilizada a
tomografia computadorizada, ha muitas restricbes na
comprovacdo do real ganho Osseo apds a enxertia
alveolar. Métodos como a absorciometria de raios X de dupla
energia sdo mais precisos do que tomografia convencional na
deteccao de alteracBes 6sseas precoces. Além disso, 0 método
mais preciso para avaliar a cicatrizagcdo 0ssea é a coleta de uma
amostra para avaliacdo histolégica. 2¢ Todavia, as dificuldades
praticas do procedimento e, mais ainda, as questbes éticas


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/conventional-radiography
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/reentry-arrhythmia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/reentry-arrhythmia
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associadas a uma nova abordagem cirargica, impediram 0 uso
desse método na avaliacdo do reparo na regido da extracdo dos
terceiros molares inferiores.

Esta pesquisa obteve analise estatistica significante, com menor
formacédo Ossea na regido correspondente a coroa dentaria no
alvéolo recém extraido (Figura 20 e 21). Segundo o artigo de
Baslarli O et al. 22 algumas razdes podem explicar a causa da
falha da L-PRF em aumentar a cicatrizacdo 0ssea hos
alvéolos. Embora os fatores de crescimento possam estimular a
proliferacdo osteoblastica e a quimiotaxia, os efeitos de
diferentes combinacdes de fatores de crescimento e suas acgfes
podem variar dependendo da populacdo celular e das condi¢cbes
de cultura. 2 As combinacgfes de fatores de crescimento podem
ter efeitos sinérgicos, 2° antagbnicos ou ambos. 3° 31 Karsperk et
al. # observaram que FGF, TGF-B e PDGF podem aumentar a
sintese de DNA, ao passo que podem diminuir a sintese de
fosfatase alcalina (ALP) guando usados
associadamente. Giannobile et al. 3° avaliaram combinac¢tes de
IGF-1, PDGF, TGF-B1 e FGF na remodelacdo e diferenciacdo
O0ssea e descobriram que a combinacdo de IGF-1 e outros
fatores de crescimento que aumentam a atividade mitogénica e a
sintese proteica dos osteoblastos, enquanto diminui a sintese de
ALP. A sintese de ALP e a mineralizacdo 6Ossea tém uma
correlagédo positiva. Neste estudo, os efeitos desses fatores de
crescimento (IGF-1, PDGF, TGF-f1 e FGF) podem ter diminuido
a sintese de ALP com efeito antagbnico, diminuindo a
mineralizacao 6ssea.

He Y et al. 2 obteveram resultados que demonstraram que o
concentrado ndo aumentou a atividade osteoblastica na cavidade
enxertada em comparacdo com cavidade ndo enxertada. Uma
das possiveis explicacdes é que o fator de crescimento e o
contetdo de citocinas inflamatérias da L-PRF desempenham um
papel secundario em sua bioatividade, e que a L-PRF néo parece
melhorar a proliferacdo de células 6sseas, e sim fornecer
vascularizacdo do enxerto através da angiogénese.
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O presente estudo € um ensaio clinico que necessita de
continuidade, com maior tempo de acompanhamento e de
numero de amostras para obtencdo de uma analise mais rica em
dados.

Figura 20: Corte axial, na paciente A, na altura correspondente a regido
da coroa dentaria extraida, observa-se maior hiperdensidade nas
paredes alveolares na regido do dente 48 (lado controle) em
comparacgédo a regido do dente 38 (lado teste).

Figura 21: Reconstrucdo panoramica, na paciente A. Observa-se
aparentemente que a regido do dente 48 (lado teste) em comparagéo a
regido do dente 38 (lado controle) apresenta menor hiperdensidade.
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CONCLUSAO

A diminuicdo da dor e o aumento da densidade dssea nao
obtiveram analises estatisticas significantes, com excecdo da
andlise da dor na EVN no quinto dia ap0s a cirurgia e da primeira
avaliacdo de densidade Ossea na altura da JCE, no qual
observou-se um padrdao de menor densidade na regido
correspondente a coroa dentdria extraida. Pb&de-se observar
alteracdbes numéricas nas quais ndo indicaram efeitos
significativos da L-PRF para o periodo de reparo nos alvéolos
dos terceiros molares inferiores. A melhora da sintomatologia foi
nitida no primeiro e no quinto dia ap6s a cirurgia.
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ANEXOS

QUESTIONARIO APLICADO PARA MENSURAR A DOR:

Mensuracao da dor pdés-cirurgica
Nome:
Endereco:
Telefone:
Data da cirurgia:

receitados:

Primeiro dia apés a cirurgia
LADO ESQUERDO LADO DIREITO

Semdor) | 1 | 10 Semdor} | | | |0or
T T T T Tinsuportivel I T T T insuportivel

Dorfraca  Dormédia  Dorforte Dorfraca  Dormédia  Dorforie

Terceiro dia apds cirurgia

LADO ESQUERDO LADO DIREITO
Semdor |- 1 ! ! ol Semdar ! 1 | Jor
I T T T | insuportivel r T T T | insuportivel
Dorfaca  Dormédia  Dorforts Dorfraca  Dormédia  Dorforte

Quinto dia apds a cirurgia
LADO ESQUERDO LADO DIREITO

| ! I | |00 Semdor] ! | | |0or
U T T T T insuportivel I T 1 T 1 insuportivel

Dorfraca  Dormédia  Dorforte Dorfraca  Dormédia  Dorforte

Escala analdégica visual - EVA. O paciente foi instruido a marcar um
ponto no local que melhor representasse o grau de dor que esta
sentindo.



Primeiro dia apds a cirurgia
LADO ESQUERDO

LADO DIREITO

Terceiro dia apds cirurgia
LADO ESQUERDO

LADO DIREITO
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Quinto dia apés a cirurgia
LADO ESQUERDO

LADO DIREITO

Escala visual numérica - EVN. O paciente foi instruido a marcar um

X no 0 que Ih repr o grau de dor que esta
sentindo.

TABELAS DO EXCEL — ANALISE DA DOR:
Escala Visual Analdgica
Legenda:

Pacientes: Aa G
LE - Lado Enxertado
LNE - Lado Ndo Enxertado
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Dados:
Avaliagdes 1 dia apos cirurgia | 3 dia apés cirurgia | 5 dia apos cirurgia
Tipo de tratamento

Pacientes LE LNE LE LNE LE LNE
A 0 2.5 2.5 0 0 0
B 3.75 5 5 0 0 0
C 2.5 7.5 2.5 5 2.5 7.5
D 2.5 0] 2.5 0 0 0
E 0 2.5 0 2.5 0 3.2
F 7.5 7.5 2.5 5 2.5 2.5
G 2.5 3.75 5 2.5 0 2.5

Média Aritmética

1 dia apés cirurgia

3 dia apés cirurgia

5 dia apés cirurgia

LE

LNE

LE

LNE

LE

LNE

2,67857 4.,10714 2.85714 2.14286 0.71429 2.24286

Escala Visual Numérica

Dados:
Avaliagdes 1 dia apds cirurgia | 3 dia apds cirurgia | 5 dia apds cirurgia
Tipo de tratamento
- LE LNE LE LNE LE LNE
Pacientes
A 0 1 1 0 0 0
B 2.5 4 0 0 0
C 1.2 7.7 29 4.8 3.5 7.2
D 2.3 0.9 2.1 0.7 0 0
E 0 1.3 0 1.1 1.1 2.8
F 8.6 8 1.9 4.6 0.9 0.9
G 2.9 4.3 4.8 3.5 0 1.6




Média Aritmética:

1 dia apés cirurgia

3 dia apds cirurgia
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5 dia apéds cirurgia

LE LNE

LE LNE

LE LNE

2.5 3.88571 2.52857

2,1 0.78571 1.78571

TABELAS DO EXCEL — ANALISE DA DENSIDADE OSSEA:

Posicéo da Jungdo Cemento Esmalte (JCE)

Dados:
Avaliages POSIGCAO DA JCE
Tipo de tratamento

Pacientes E LNE
A 1107,7 | 1157,9
B 1239,2 | 1339,2
C 1071,1 1116,6
D 1090,4 | 1089,2
E 1076,7 1088
F 1064,9 1078,4
G 1071,7 | 1146,9

Média Aritmética:

Média

LE LNE

1103,1 1145,2




Posicdo na JCE — 5 mm ou JCE — 7 mm

Dados:
Avaliagdes C(E-5mmalCE-7 m
Tipo de tratamento LE T
Pacientes
A 1523.4 1419
B 1305,8 | 12888
C 1226,2 1185,2
D 1336,1 1293
E 12436 | 1304,7
F 1193 1086,6
G 1132 1109

Média Aritmética:

Média

LE LNE

1280 1240,9

ANALISES ESTATISTICAS NA DOR POS-OPERATORIA:
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ANOVA
ANOVA
Sum of
Sguares df Mean Sguare F Sig.
Dorpela Escala Between Groups 42 796 5 8,559 1,658 A70
Analdgica Within Groups 185,741 6 5159
Total 228,538 41
Dorpela Escala Between Groups 36,376 5 7,275 1,272 ,297
Numérica Within Groups 205,860 36 5718
Total 242,236 41
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Descriptives
95% Confidence Interval for
Mean
N Mean Std. Deviation | Std. Error Lower Bound Upper Bound Minimum | Maximum
Dor QE\E Escala Enxerto Dia 1 7 26786 254425 86164 3255 50316 .00 7.50
Analdgica N30 Enxerto Dia 1 7| atom 276834 | 108633 1,5469 6,6674 .00 750
Enxerto Dia 3 7 28571 1,72616 65205 12616 44527 00 5,00
N&o Enxerto Dia 3 7 21429 224934 85017 J0628 42231 00 5,00
Enxerto Dia § 7 7143 1,21988 46107 -4138 1,8425 .00 2,50
N&o Enxerto Dia & 7 22429 270118 1,02094 -,2563 47410 .00 7,50
Total 42 24571 2,36095 36430 17214 310929 .00 7.50
Dor p‘e\a Escala Enxerto Dia 1 7 2,5000 293258 1,10841 -2122 52122 .00 8,60
Humérica N30 Enxerto Dia 1 7| 38857 304381 | 115045 1,0707 65,7008 a0 &,00
Enxerto Dia 3 7 25286 185806 70228 8102 42470 .00 5,00
N&o Enxerto Dia 3 7 2,1000 213229 80593 1280 4,0720 00 480
Enxerto Dia § 7 7857 1,28767 48669 -4052 14,8766 .00 3,50
N&o Enxerto Dia § 7 1,7857 260540 98475 -,6239 41953 .00 7,20
Total 42 2,2643 243068 37506 1,5068 30217 .00 8,60
Test t Student
Paired Samples Correlations
I Carrelation Sig.
Pair 1 Enxerto na Escala
Analogia no dia 1 & Sem
G618 139
Enxerto na Escala
Analogia no dia 1
Pair 2 Enxerto na Escala
Analogia no dia 3 & Sem 230 620
Enxerto na Escala o !
Analogia no dia 3
FPair 3 Enxerto na Escala
Analogia no dia 5 & Sem
6aT a2z
. Enxerto na Escala
Analogia no dia &
Pair 4 Enxerto na Escala
Mumérica no dia 1 & Sem
G46 A7
Enxerto na Escala
Mumérica no dia 1
Pair s Enxerto na Escala
Mumeérica no dia 3 & Sem
158 735
Enxerto na Escala
Mumérica no dia 3
FPair & Enxerto na Escala
Murmérica no dia 5 & Sem 957 001
Enxerto na Escala ! !
Mumérica no dia 5
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ANALISE ESTATISTICA REFERENTE A DENSIDADE OSSEA:

Test t Student

Paired Samples Test

Paired Differences
95% Confidence Interval of the

Std. Error Difference
Mean Std. Deviation Mean Lower Upper 1 df Sig. (2-tailed)

Pair1  Densidade Osseana
JCE no Enerto -
Densidade Osseana
JGE no Nao Enxerto

Pair2 Densidade Osseana
JCE menos 5 mm no

-42,07143 36,60326 13,94434 -76,19200 -7,95086 | 3017 6 023

Enxerto - Densidade 39,1429 57,15571 21,60283 -13,74593 91,97450 1,811 6 120
OsseanaJCE menos 5
mm no Nao Enxerto
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uvulopalatopharyngoplasty (UPPP)—performed alone and in
combination—for the treatment of moderate to severe obstructive
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adjusting for differences in baseline AHI, the estimated mean
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page with the table. Use of footnotes is encouraged to explain
abbreviations and symbols used in the table. Do not draw vertical
rules in tables. Tables must follow the references in the
manuscript document and be in Microsoft Word. References.
(type with double spacing). References must be cited in
numerical order in the text.



