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RESUMO

Introducdo: A extragdo do elemento dentério é seguida por mudancas nos tecidos moles e
duros que podem comprometer a colocacdo de implantes. Objetivo: Comparar, por
histomorfometria, a eficacia da L-PRF associada ou ndo ao enxerto sintético HA/B-TCP, no
processo de neoformacdo 6ssea em alvéolos humanos, apds um periodo de oito semanas
das extracOes dentérias. Método: Para este estudo piloto, um total de dez participantes foi
alocado em dois grupos: G1 (n = 8) para quatro alvéolos maxilares (n = 8) e G2 (n = 2) para
quatro alvéolos mandibulares. De cada grupo foram obtidos quatro subgrupos de acordo com
o tratamento dos alvéolos (G1, n = 32; G2, n = 8): controle (CTR), apenas exodontias dos
elementos dentarios, servindo como parametro para comparagdo com 0S subgrupos
experimentais; Autogenous bone (AB), osso autégeno particulado; L-PRF (LPRF), membrana
de L-PRF, e; L-PRF + HA/B-TCP (LPRFHA/BTCP), membrana de L-PRF associada ao enxerto
sintético. Os participantes passaram por dois procedimentos cirdrgicos: primeira fase de
exodontia e enxertia e a segunda, apés oito semanas, coleta de material para andlise
histomorfométrica e instalacéo dos implantes. Resultados: Seis dos dez participantes iniciais
apresentaram idades entre 49 e 68 anos (média 60,83 + 2,23 anos) e as mulheres foram
prevalentes com 66,7% (n = 4). Andlises qualitativas de 240 laminas (24 alvéolos)
demonstraram neoformacdo Ossea com diferentes graus de maturidade. O teste de
Kolmogorov-Smirnov demonstrou ndo haver diferenga estatisticamente significante entre os
subgrupos (p > 0,10). Conclusé&o: A L-PRF associada ou n&do ao enxerto sintético HA/B-TCP
demonstrou ser um biomaterial previsivel para alvéolos humanos pés-extracao, havendo uma
tendéncia de a L-PRF associada & biocerdmica reduzir a neoformagéo 6ssea para o periodo
de oito semanas.
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Palavras-chave: Alvéolo Dental, Fibrina Rica em Plaquetas e Leucécitos, Hidroxiapatita-3-

Fosfato Tricalcio, Regeneracio Ossea.
1. INTRODUCAO

As extra¢gBes dentarias induzem um inevitavel processo de remodelacdo da crista alveolar,
qgue pode comprometer, subsequentemente, a reabilitacdo com implantest. O processo de
reabsorcao 0ssea € iniciado imediatamente apds a extracao, levando a uma reducédo de 3-5
mm nas dimensdes horizontal e de 1-3 mm nas dimensdes verticais nos primeiros trés a seis
meses. A falta do ligamento periodontal (LP) resultara na falta de suporte vascular e
reabsorcdo 6ssea’. A magnitude da contracdo horizontal é mais pronunciada quando
comparada a vertical e a reabsor¢éo da crista alveolar ndo pode ser completamente evitada

pelas técnicas de preservacao alveolar'3.

O beneficio da preservacéo alveolar em nivel histologico, apresenta evidéncias contraditorias,
pois sugere nado promover a formacéo de novos tecidos duros rotineiramente?#°, Além disso,
alguns materiais de enxerto podem interferir na cicatrizagdo®. Devido a grande variedade de
materiais utilizados, técnicas, morfologias de defeitos, periodos de cicatrizacdo, bem como o
tamanho do defeito 6sseo demonstrou que as técnicas de preservacdo alveolar ndo séo
previsiveis?. Consequentemente, ainda ndo existe materiais e técnicas cirlrgicas de
preservacdo alveolar considerados "padrdo-ouro™. Nesse cenario, a melhor escolha da

técnica de preservacdo da crista alveolar permanece um desafio na Odontologia*®.

Nas ultimas décadas, estudos relacionados a engenharia tecidual envolvendo biomateriais
estdo ganhando énfase na area médica e odontoldgica. Nesse contexto, o uso de materiais
enriguecidos com plaquetas tem proporcionado bons resultados, sobretudo a fibrina rica em
plaguetas e leucdcitos (L-PRF), a qual se apresenta como uma das alternativas promissoras
de fonte autdloga de citocinas e fatores de crescimento capazes de favorecerem a

regeneracéo tecidual®*!,

A L-PRF foi descrita pela primeira vez por Choukroun e seus colaboradores, na Franga, em
2001'2, e surgiu como segunda geracéo de concentrados de plaquetas, como uma formulagéo
melhorada do plasma rico em plaquetas (PRP), apresentando exceléncia nos processos de
cicatrizacdo de tecidos moles e duros assim como na reducéo do tempo de cicatrizacdo dos
tecidos*31°,
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A L-PRF isoladamente néo é considerada osteoindutora devido a sua incapacidade em formar
0SSO ectopico, mas sua combinagdo com células osteoprogenitoras melhora o potencial
osteoindutor das células-tronco’®. A hidroxiapatita (HA) e o beta fosfato tricalcico (3-TCP) sdo
materiais de enxerto sintético geralmente usados em combinacdol’. Alguns autores!’-°
demonstraram que a L-PRF associada ao HA/BTCP é osteoindutora pela capacidade de
promover osteogénese. Foi admitido que esses materiais de enxerto, embora carecam de
propriedades osteoindutoras e osteogénicas tém efeitos osteocondutores!’1%20, A questdo
que tem sido relatada é se a combinac¢éo da L-PRF com os enxertos 6sseos tem o potencial

de figurar como agente osteoindutor?®17:1921,

Quanto ao uso clinico da L-PRF, tem-se acompanhado os resultados de estudos em modelos
animais que apresentaram melhoras no padrdo de reparacdo em tecidos moles?. Também,
0 uso isolado ou em combinacdo com enxertos autégenos, aldégenos, xenoenxertos e B-TCP
aumenta a formacédo de novo 0sso e estimula a regeneracdo éssea''” 2227, Porém, os

resultados em reparacdo 6ssea ainda sao insatisfatorios.

Apesar de serem técnicas largamente utilizadas e com resultados promissores, ainda
carecem de evidéncias com ensaios clinicos controlados randomizados (ECCR) com
metodologias bem definidas, o efeito da L-PRF em nivel histolégico/histomorfométrico em
humanos ainda n&o foi totalmente elucidado, justificando, desta forma, investigacdes de
cunho cientifico que esclarecam a acdo da L-PRF na neoformacdo O6ssea em alvéolos

humanos pos-extragéo.

Frente ao apresentado, 0s pressupostos tedricos indicam que a hipotese mais coerente é de
gue havera influéncia da L-PRF, em potencializar o processo de neoformacdo 6ssea em

alvéolos humanos, ap6s um periodo de oito semanas das extracdes dentarias.

Assim, este estudo centra-se em comparar, por histomorfometria, a eficacia da L-PRF
associada ou ndo ao enxerto sintético HA/B-TCP, no processo de neoformacdo 6ssea em

alvéolos humanos, ap6s um periodo de oito semanas das extra¢des dentarias.
2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo piloto (ECCR) prospectivo e cegado conduzido de acordo com as
diretrizes do grupo Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) e pela Declaracdo

de Helsinque da World Medical Association, aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
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(CEP) da Universidade Federal de Juiz de Fora (UFJF) sob o parecer n°. 4.875.915, em 30
de julho de 2021.

Foram selecionados participantes de ambos os sexos, atendidos nas clinicas de Cursos de
Especializagdo em Implantodontia de Juiz de Fora-MG, coordenados pelo Professor
orientador. Para a selecdo foram realizadas analises de imagem diagnéstica (radiografia
panoramica, radiografias periapicais intraorais padronizadas) e exame clinico. Os critérios de

inclusao e exclusao encontram-se descritos no Quadro 1.

Quadro 1: Critérios de incluséo e exclusao

Incluséo Excluséo
e Participantes de ambos os e Participantes com desordem sistémica nao controlada que
sexos classificados como pudesse interferir na cicatrizagdo 6ssea®.
ASA | e ll, idades entre 18 € o Em terapia com uso de bifosfonatos, denosumabe e em uso de
70 anos. corticoides?s.

e Que receberam radiacdo terapéutica na regido de cabeca e
pescoco nos Ultimos 5 anos?2.

e Histérico de tabagismo intenso (> 10 cigarros/dia)?®.
e Com necessidade de e Imunossupressao?®.

extracdo de pelo menos 4 e Participantes com ma higiene bucal?.
elementos dentarios ¢ Gestantes2s.

unirradiculares COM o Aqueles que apresentaram elementos dentarios com les&o
EsEnzE de dentes  periapical em fase aguda; presenca de cisto ou tumor periapical,
adjag:gntgs, para  futura procedimento cirGrgico invasivo de exodontias com necessidade
reabilitacdo com implantes e osteotomia e elevagdo do retalho, doenca periodontal n&o

(tigg 2, Classificacdo  da  conirolada com PS > 4 mm.
IT29).
ASA (American Society of Anesthesiologists); ITI (International Team for Implantology); PS

(profundidade de sondagem); > (maior); mm (milimetro). Fonte: Autores (2023).

Para este estudo piloto, um total de dez participantes foi selecionado obtendo-se dois grupos
(G1, n = 8, maxila; G2, n = 2, mandibula), que foram distribuidos em quatro subgrupos de
acordo com o tratamento dos alvéolos (n = 40): controle (CTR), apenas a exodontia do
elemento dentario, servindo como parametro para comparacdo com 0s subgrupos
experimentais; autogenous bone (AB), osso autdgeno particulado; L-PRF (LPRF), membrana
de L-PRF, e; L-PRF + HA/B-TCP (LPRFHA/BTCP), L-PRF associada ao enxerto sintético
HA/BTCP (particulas 150 a 425 um - Osteosynt™ 20:40, EincoBio, Belo Horizonte-MG, Brasil)
(Quadro 2).

Quadro 2: Alocagao dos alvéolos nos grupos/subgrupos

Regido Grupo N Subgrupo n Enxerto
Maxila G1 8 CTR 4  Apenas exodontia
AB 4  Osso autégeno particulado
LPRF 4  Membrana de L-PRF
LPFRHA/BTCP 4  Membrana de L-PRF + 0sso0 sintético
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Mandibula G2 2 CTR 4 | Apenas exodontia
AB 4  Osso autégeno particulado
LPRF 4  Membrana de L-PRF
LPFRHA/BTCP 4 | Membrana de L-PRF + 0sso sintético
Total 10 40

N (numero de participantes na amostra); n (nimero de alvéolos na amostra); CTR (controle); AB
(autogenous bone); LPRF (membrana de fibrina rica em plaquetas e leucdcitos); LPRFHA/BTCP
(L-PRF + osso sintético). Fonte: Autores (2023).

Os quarenta alvéolos foram randomizados por meio de um gerador de sequéncia aleatéria,
gue foi ocultado dos participantes e dos profissionais envolvidos no estudo; a atribui¢céo sé foi

revelada a cirurgia responsavel (esta pesquisadora) no momento das cirurgias.

As indicagbes diagnosticas para as extragfes dentérias incluiram: falhas no tratamento
endodontico, fraturas radiculares e lesbes avancadas de cérie, periodontites ou por razdes
protéticas. Os elementos unirradiculares extraidos apresentavam uma posi¢do radicular
consistente com a colocacao planejada do implante, remanescente 6sseo com pelo menos 2
mm da raiz até fossa nasal anterior, seio maxilar, boas condi¢fes de tecidos moles e duros
intraorais com mucosa ceratinizada circundante na margem gengival do elemento dentério
(Classificacdo de Caplanis et al.*°; Extraction Defect Sounding [EDS]: EDS-2 e EDS-3; Quadro
3).

Quadro 3: Classificacédo dos defeitos alveolares pés-exodontia®®

Classificacao EDS-1 EDS-2 EDS-3 EDS-4
Avaliacao do alvéolo integro integro a Dano moderado Dano severo
pequeno
Paredes afetadas 0 0-1 1-2 2-3
Biotipo periodontal Espesso Fino ou espesso Fino ou espesso Fino ou espesso
Perda tecido duro 0,0 mm 0,0-2,0 mm 3,0-5,0 mm > 6,0 mm
Tratamento Implante Preservacgéo Preservacgéo Preservacgéo
(1 estagio) alveolar ou alveolar e alveolar, enxertia
implante imediato implante gengival e implante
(1 ou 2 estagios) (2 estagios) (3 estagios)

EDS (Extraction Defect Sounding); mm (milimetro); > (maior). Fonte: Elaborado pelos autores (2023,
adaptado de Caplanis et al.39).

2.1 PRIMEIRA ETAPA: PROCEDIMENTOS PRE-OPERATORIOS

Para garantir que as biopsias 6sseas seriam realizadas no centro do alvéolo, foi
confeccionado um guia cirdrgico de placa soft composta por polimero de acetato-vinilo de
etileno (EVA) e polietileno tereftalato de etileno glicol (PET-G) de 1,5 mm de espessura para

cada participante®®32, DemarcacGes e perfuracGes foram realizadas na regido palatina ou
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lingual da placa de acetato para delimitar a regido central do alvéolo para coleta do nucleo
0sseo e instalacdo dos implantes.

211 OBTENCAO DA FIBRINA RICA EM PLAQUETAS E
LEUCOCITOS (L-PRF)

O preparo da L-PRF foi realizado imediatamente antes do procedimento de extragdo dos
elementos dentérios e enxertias nos alvéolos pds-extracao; o preparo da L-PRF foi realizado
de acordo com o protocolo de Choukroun et al.®’ (Figura 1), com 2700 rpm por 12 minutos,
forca de centrifugagéo relativa (RCF-coagulo = 408 g), por centrifugagéo unica e ao final do

tempo, a centrifuga foi desacelerada progressivamente.

Figura 1. Método de obtencao da L-PRF

a) tubos de coleta vermelho e branco; b) extracdo dos coagulos de fibrina; c) membranas submetidas
ao processo de drenagem em uma caixa de preparo de L-PRF; d) membrana pronta para o uso; €)
FFL presente no tubo branco utilizada como agente polimerizador para confec¢do do 0Sso pegajoso.
Fonte: Autora Pricila Gusméo (2023).

Para a confecgdo do osso pegajoso com HA/B-TCP foi utilizada a propor¢do de uma

membrana para cada 0,5 g de enxerto 6sseo particulado sintético!® (Figura 2).
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Figura 2: Confecgéo de osso pegajoso (LPRFHA/BTCP)

a) membranas de L-PRF apés processo de desidratacdo; b) membrana de L-PRF picotada; c) mistura
da membrana de L-PRF picotada com bioceramica; d) adicdo da FFL & mistura da membrana de L-
PRF picotada associada a bioceramica; e) processo de aglutinagdo do 0sso pegajoso; f) 0sso pegajoso
(LPRFHA/BTCP). Fonte: Autora Pricila Gusmé&o (2023).

2.1.2 PROCEDIMENTO CIRURGICO

A profilaxia antibiética dos participantes ocorreu 1 hora antes do procedimento. Aqueles que
apresentaram alergia a algum dos farmacos tiveram a medicacao substituida. Para a assepsia
intraoral os participantes fizeram bochecho com solugdo de clorexidina 0,12% por 60
segundos; para a assepsia extraoral, clorexidina 2% em gel foi aplicada na face, ao redor da

boca com o auxilio de uma gaze estéril.
2.1.2.1 EXODONTIAS E ENXERTIAS

ApOGs os procedimentos de assepsia e antissepsia intra e extraoral, os participantes foram
anestesiados localmente com lidocaina 2% associada a epinefrina 1:100.000. Em casos de
alergia a solucdo anestésica, a mesma foi substituida por prilocaina com felipressina 3%.
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Para se alcancar o maximo de éxito na preservacao do alvéolo, evitou-se danos aos tecidos
moles e duros no momento cirdrgico. Tanto na maxila quanto na mandibula, os elementos
dentarios foram cuidadosamente mobilizados com auxilio de periétomo e luxadores da forma
menos traumaticos possiveis, sem reflexao do retalho (cirurgia flapless) e sem procedimento
de osteotomia®3. Uma vez que o elemento dentério foi luxado dentro do alvéolo, o mesmo foi
removido. Os alvéolos foram completamente desbridados dos detritos dos tecidos de
granulacéo com auxilio de cureta tipo Lucas (Fava, Franco da Rocha-SP, Brasil), seguido de
irrigagdo com solugéo salina e inspecionados quanto a presenca de perfuragdes, fenestracdes
ou deiscéncia. As cavidades alveolares foram tratadas de acordo com o tipo de material

enxertado, de acordo com a randomizagao.

Foi adotado como medida de preenchimento do alvéolo, a profundidade (mm), a distancia da
crista 6ssea vestibular até o fundo do alvéolo® (aferida com uma sonda milimetrada, Hu-
Friedy, Mfg. Co., LLC, UK). As suturas para estabilizagdo do enxerto e hemostasia foram

realizadas por segunda intencdo com fio absorvivel poliglactina 910 5.0.
2.1.2.2 AREA DOADORA INTRAORAL

Foram utilizadas como areas doadoras de enxerto 6sseo autégeno as regibes de ramo
mandibular e sinfise, determinada pela disponibilidade éssea de cada participante. O acesso
da area doadora (sinfise ou ramo mandibular) foi realizado conforme descrito por Mazzonetto
et al.3 (Figuras 3 e 4). Ap6s o descolamento do enxerto ésseo, 0 mesmo foi particulado com
um particulador de osso, que foi mantido em uma cuba estéril com solucao fisiol6gica até o
preenchimento da cavidade alveolar. As suturas foram realizadas com fio absorvivel

poliglactina 910 5.0 com pontos simples (Figura 5).

Figura 3: Remocé&o de enxerto dsseo: area doadora sinfise

a) retalho defletido; b) remocé&o do enxerto; c) osso particulado mantido em uma cuba estéril com
solugéo fisiolégica até o preenchimento da cavidade alveolar. Fonte: Autora Pricila Gusma&o (2023).
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Figura 4: Remocéao de enxerto 6sseo — area doadora ramo mandibular

a e b) exposi¢do da area retromolar e linha obliqua externa; c) remogdo do enxerto; d) bloco dsseo
removido. Fonte: Autora Pricila Gusméo (2023).

Figura 5: Cavidades alveolares enxertadas e suturadas

a) cavidades alveolares enxertadas (4 subgrupos); b) sutura em “X”. Fonte: Autora Pricila Gusmao
(2023).

Os participantes receberam orientagbes quanto as medicagfes, a higiene e a dieta pds-

operat0ria, e para o controle de infecgdes, o0 uso de clorexidina 0,12%.

Durante o acompanhamento (1%, 2% e 62 semanas), 0s locais de extracBes/enxertias

mostraram cicatrizagdes sem evidéncias de inflamacgé&o residual e sem eventos adversos.
2.2 SEGUNDA ETAPA: BIOPSIAS E INSTALACAO DE IMPLANTES

Transcorridas oito semanas de incorporacdo dos enxertos, antes dos procedimentos de
biopsias e instalagdo dos implantes, foram realizadas radiografias periapicais. Dos dez

participantes iniciais, quatro do G1 (maxila) n&o retornaram para o segundo momento cirurgico
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ao recall e foram excluidos, ficando a amostra composta por seis participantes (16 alvéolos
no G1; 8 no G2) para analise final. Nesses, a cicatriza¢gdo ocorreu sem eventos adversos em
todos os alvéolos (controles e experimentais). Os sitios enxertados apresentavam bom padrao

de cicatrizacao, com formacao de tecido gengival saudavel e ceratinizado.

Apbs anestesia local foi realizada a incisao do tecido gengival, defletindo os retalhos vestibular
e lingual/palatino, para acesso cirargico a crista alveolar. Na reflexdo do retalho cirurgico, a
crista alveolar subjacente manteve sua morfologia, sem sinais de reabsorcdo 6ssea ou de
cavidade residual. A profundidade de perfuragéo da trefina no momento da coleta do nucleo
6sseo manteve a medida do preenchimento do alvéolo original, garantindo que o nucleo 6sseo
estivesse restrito a area enxertada (Figura 6). A profundidade de perfuracdo da trefina no
alvéolo preenchido com coagulo (CRT) foi mantida pela profundidade do alvéolo original. Em
seguida, a osteotomia foi ampliada para colocacdo dos implantes seguindo o protocolo
descrito no manual cirargico do Sistema Conexao (Conexao Sistema de Prétese, Aruja-SP,

Brasil).

Figura 6: Coleta de biopsias e instalacdo dos implantes

a) guia cirargico direcionando a trefina para remocédo do material para analise histomorfométrica; b)

momento da coleta do nucleo 6sseo. Fonte: Autora Pricila Gusmao (2023).

Os fragmentos 0sseos retirados da trefina (Figura 7) foram armazenados em um recipiente
com formol 10% tamponado devidamente identificados e especificados conforme o subgrupo
pertencente. Na sequéncia precedeu-se a instrumentacdo das cavidades em que foram
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inseridos os implantes nas regides dos alvéolos controle e experimentais. O procedimento foi

finalizado com suturas em “X” utilizando fio absorvivel poliglactina 910 5.0.

Figura 7: Coleta de biopsias dos alvéolos controles e enxertados

Fonte: Autora Pricila Gusm&o (2023).

2.2.1 PROCESSAMENTO DAS AMOSTRAS

O preparo das pecas para microscopia 6tica foi realizado no Laboratério de Patologia e
Citologia Bedran Ltda., Petropolis-RJ. Apdés desmineraliza¢do com &cido etilenodiamino tetra-
acético (ETDA) 10%, 0,25 M e pH = 7,0 (Merck KGaA, Darmstadt, Alemanha), seccbes
transversais de 3 ym de espessura foram obtidas no sentido longitudinal por toda a extensao
dos fragmentos 0sseos. As secc¢des foram levadas ao cristalizador (Roberts Haw), onde foram
distendidas e montadas. Em cada lamina foram colocados em média trés cortes histologicos.
Os cortes histologicos foram montados em série e corados em hematoxilina e eosina (H&E).
A montagem das laminas foi feita com laminulas de vidro em Entellan (Merck®), para o exame

microscopico de rotina.
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2.2.2 MICROSCOPIA DE LUZ E HISTOMORFOMETRIA

Esta analise foi realizada no Nucleo de pesquisa em Ciéncias Experimentais Aplicadas a
Biofisica e Fisiopatologia Experimental do Laboratério de Imunopatologia e Patologia
Experimental no Centro de Biologia da Reproducédo (CBR) da UFJF, por um Unico avaliador
calibrado e cegado ao tratamento realizado.

A analise histomorfométrica do tecido 6sseo foi realizada por meio de microscopia optica,
utilizando uma ocular de 10X em conjunto com uma objetiva de 40X, proporcionando no total
uma ampliacdo de 400X (AxioStar Zeiss AxioCam CHF5, Hallbergmoos, Germany) acoplada
a uma camera (AxioCam Vision), obtendo-se 240 fotomicrografias (10 de cada
lamina/subgrupos). O processamento das imagens foi realizado pelos softwares Zen 2.3 Blue
Edition (Zeiss, Alemanha, 2012) e ImageJ (dominio publico).

No Imaged, antes de realizar a mensuragdo da AON, foi realizada a calibragdo do software
para estabelecer a correta relacdo entre pixels e micrometros (padronizada em 100 um) na
imagem capturada. A area total de osso neoformado foi calculada a partir da area total do
campo microscopico. As areas foram medidas (um?) a partir de dez
fotomicrografias/subgrupos®. As mensuracGes para cada AON foram transcritas para o

programa Excel® para andlise estatistica.
2.3 ANALISE ESTATISTICA

Adotou-se como estatistica descritiva a média, mediana e valores maximo e minimo. Para
dados métricos (idade) foram utilizadas médias (+), minimo e maximo; dados categoricos
(sexo) foram descritos como frequéncia e percentuais. Nos ensaios de histomorfometria, os
dados de &rea de tecido 6sseo foram apresentados em area total (um?). O teste ndo-
paramétrico de Kolmogorov-Smirnov foi realizado para verificar a igualdade de distribuicdes
de probabilidade continua e unidimensional para comparar um grupo com uma distribuicdo de
probabilidade de referéncia ou dois grupos um com a outro. Para comparar se as médias de
dois grupos séo significativamente diferentes ou néo, utilizou-se ANOVA one-way. O teste de
Bartlett's foi usado para testar a homocedasticidade e se 0s grupos apresentam variancias
iguais. O teste de Tukey de comparacao multipla foi executado para comparacdes aos pares.

O nivel de significAncia adotado foi de 5%.
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3. RESULTADOS

Dentre os seis participantes, a idade variou entre 49 e 68 anos (média de 60,83 + 2,23 anos)

com prevaléncia de 66,7% de mulheres (n = 4).

Andlises qualitativas demonstraram neoformacéo éssea com diferentes graus de maturidade
e qualidade (Figura 8). As amostras revelaram tecido ainda néo totalmente reparado e com
presenca de &reas ainda ndo totalmente organizadas da matriz extracelular, especialmente

nos bordos das lesdes teciduais.

Figura 8: Fotomicrografias com analises qualitativas dos subgrupos analisados

A (area de osso neoformado); B (tecido conjuntivo); seta (ostedécito); circulo (osteoblastos); asterisco
(remanescente de enxerto 6sseo) (coloracdo H&E, aumento de 10X). Fonte: Autora Pricila Gusmao
(2023).
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As andlises quantitativas revelaram uma distribuicdo proporcional de neoformacgédo Gssea
entre os subgrupos experimentais (AB, LPRF, LPRFHA/BTCP) quando comparados ao
subgrupo controle (CTR) (Figura 9).

Figura 9: Boxplot das microareas de neoformacéo 6ssea dos subgrupos
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pum?2 (micrometro quadrado); CRT (controle); AB (Autogenous bone); LPRF (membrana de L-PRF);
LPRFHA/BTCP (L-PRF associada ao enxerto sintético). Fonte: Autora Pricila Gusmé&o (2023).

O teste de normalidade Kolmogorov-Smirnov demonstrou n&o haver diferenga

estatisticamente significante entre os subgrupos (p > 0,10) (Tabela 1).
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Tabela 1: Comparagéo dos subgrupos quanto a neoformacéo 6ssea

Area da matriz 6ssea (um? x 103)

Subgrupos KS p-valor
CTR 0,1804 > 0,10
AB 0,2257 > 0,10
LPRF 0,1357 > 0,10
LPRFHA/BTCP 0,2076 > 0,10

pm? (micrémetro quadrado); KS (Kolmogorov-Smirnov); CRT (controle); AB (Autogenous bone); LPRF

(membrana de L-PRF); LPRFHA/BTCP (L-PRF associada ao enxerto sintético); > (maior). Fonte: Autora

Pricila Gusmao (2023).

ANOVA one-way demonstrou ndo haver diferenga significativa (p = 0,6071), quando se

comparou as médias de neoformacdo 6ssea dos subgrupos (R? = 0,08573). O teste de

Bartlett's demonstrou subgrupos com variancias iguais, portanto, sem diferenca significativa

(p = 0,8964).

Na comparacao dos subgrupos aos pares, o teste de Tukey revelou que na diferenca média,

nenhum par apresentou diferenca significativa em relagéo a neoformacédo 0ssea (Tabela 2).

Tabela 2: Comparagéo aos pares/subgrupos quanto a neoformagéo éssea

Area da matriz éssea (um? x 10%)

Pares Subgrupos

Diferenca Média q IC 95% diferenga
CTR xAB 958801 0,294 -1194000 a 1386000
CTR x LPRF 335900 1,030 -954400 a 1626000
CTR x LPRFHA/BTCP 575100 1,764 -715200 a 1865000
AB x LPRF 240000 0,736 -1050000 a 1530000
AB x LPRFHA/BTCP 479200 1,470 -811100 a 1770000
LPRF x LPRFHA/BTCP 239200 0,733 -1051000 a 1530000

pum?2 (micrometro quadrado); CRT (controle); AB (Autogenous bone); LPRF (membrana de L-PRF);

LPRFHA/BTCP (L-PRF associada ao enxerto sintético);

(2023).

- (menos). Fonte: Autora Pricila Gusméao

Ao correlacionar a AON (um? x 10) e o tempo (8 semanas), observou-se que as amostras

coletadas nos subgrupos ndo apresentaram diferenca estatisticamente significativa (Figura

10).
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Figura 10: Gréficos da correlagdo entre neoformacéo dssea e tempo (dias)
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pm?2 (micrémetro quadrado); CRT (controle); AB (Autogenous); LPRF (membrana de L-PRF);
LPRFHA/BTCP (L-PRF associada ao enxerto sintético). Fonte: Autora Pricila Gusmé&o (2023).

4. DISCUSSAO

A hip6tese deste estudo piloto de que haveria influéncia da L-PRF em potencializar o processo
de neoformacdo 6ssea em alvéolos humanos, apdés um periodo de oito semanas das
extracdes dentarias, foi aceita tendo em vista que as analises histomorfométricas
apresentaram resultados satisfatorios quando a membrana foi usada de forma isolada ou
associada ao enxerto HA/B-TCP (Osteosynt™), ndo demonstrando diferenca significativa

frente ao enxerto 6sseo autégeno (padréo-ouro).

Iniciando essa discusséo, vale ressaltar que os ECCR em humanos estdo no topo da piramide
da investigacédo, pois sdo os mais complexos e caros, mas fornecem a resposta mais fiavel.
Para poder ser testado em humanos, o material deve ter sido testado ao longo de varios anos
em modelos animais, 0 que significa que as tecnologias recém-descobertas ja podem ser
testadas neste grupo®. Os estudos!!1517:19.22-28.31,36-39 gtd4 entdo analisados para discusséo

deste artigo foram realizados em modelos animais. Assim, torna-se relevante destacar que
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este estudo é o primeiro ECCR histomorfométrico em humanos para verificar o efeito da L-

PRF, no processo de neoformacdo dssea, em curto prazo.

Neste estudo, previamente aos procedimentos de extracdes dentarias, foi confeccionado um
guia cirdrgico com demarcacdes e perfuracdes na regido palatina ou lingual do guia para
delimitar a regido central do alvéolo para coleta do nucleo 6sseo sem obter areas dos bordos
do alvéolos?32, garantindo que o nlcleo 6sseo estivesse restrito a area enxertada. Um estudo
em modelo animal®®, em alvéolos de extracdo sem enxertias obteve resultados positivos,
observando o processo de regeneragdo Ossea iniciado jA& no primeiro dia, cicatrizacdo e
formacao de novo osso concluida no final de oito semanas, quando foi coletado material no

centro do alvéolo, conforme realizado neste estudo e orientado pelo estudo de Kollati et al.32.

De outra forma, vale lembrar que a L-PRF, desenvolvida por Choukroun e seus
colaboradores'? ¢ um biomaterial de segunda geracdo obtido com centrifugacdo do sangue,
Esse biomaterial € um coagulo de sangue natural otimizado que forma uma rede complexa
obtida durante o processo de polimerizacdo natural da fibrina e permite a liberagéo lenta dos
fatores de crescimento durante o processo de reparo da ferida?, podendo ser usado com ou
sem material de enxerto 6sseo?*511:1517.1922-28313236-39  Quando associada a substitutos
0sseos, a L-PRF age como um conector biolégico atraindo células-tronco!?162127 fayorecendo
a migracdo de células osteoprogenitoras para o centro do enxerto e estimulando a

neoangiogénese?'.

A HA e o B-TCP sao materiais sintéticos usados para enxertias e comumente usados de forma
associadal’?3, As particulas de HA/B-TCP, tal como o osso autbgeno, podem conservar a sua
bioatividade e ser condutoras de extensa substituicdo 6ssea precoce?®. O B-TCP possui a
capacidade de permitir a angiogénese através de sua estrutura, microporosidade, capacidade
de dissolucdo aumentada pela presenca do fosfato tricalcico, sendo ainda utilizado como

carreador de outros fatores de crescimento 6sseo como as proteinas ésseas morfogenéticas?.

Em comparacdo com outros materiais de enxerto, o0 0sso autdégeno € considerado o padréo-
ouro. Entretanto, a quantidade limitada de osso disponivel, a necessidade de procedimento
cirtrgico adicional e a morbidade po6s-operatéria na area doadora tém restringido o uso de
técnicas de enxerto 6sseo autdgeno. Portanto, os profissionais geralmente sao forcados a
utilizar outros biomateriais para regeneracdo éssea®:. Motivo pelo qual este estudo piloto

centrou-se em pesquisar 0s biomateriais em questéo.

Neste estudo, em oito semanas, a confirmacg&o de osso novo formado para a L-PRF isolada

ou associada com o enxerto sintético HA/B-TCP foi consoante com outros pesquisadores,
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guando utilizaram os mesmos biomateriais®!’*? ou associados a diferentes enxertos
0sse0s?33238 A regeneracdo 6ssea € mais observada nas primeiras semanas de cicatrizagdo

da ferida®, que também foi observado nos estudos de Choukroun et al.®’.

Corroborando com alguns estudos'’-?227 as andlises qualitativas deste estudo evidenciaram
uma distribuicdo proporcional de neoformacéo 6ssea quando a L-PRF foi utilizada de forma
isolada e quando associada ao HA/B-TCP. Da mesma forma, quanto aos dados quantitativos,
ndo houve diferenca significativa quanto a neoformacgéo 6ssea dos alvéolos tratados com a L-
PRF de forma isolada ou associada ao enxerto sintético HA/B-TCP, sendo consoante aos

resultados de alguns pesquisadores®*#'.

O HA/B-TCP apresentou resultados promissores na produgdo de 0Sso novo proporcional ao
enxerto 6sseo autdgeno. Isto se deve principalmente & combinagdo macroporosa disponivel

e a estrutura rigida de manutengéo de espacgo que o HA/B-TCP fornece?.

A L-PRF foi capaz de aumentar a qualidade do 0sso novo e aumentar a taxa de formacéao
6ssea?*. O uso da L-PRF na preservacéo do rebordo alveolar ndo aumenta significativamente
a nova formacao 6ssea apds a extracao dentaria, em compara¢ao com a cicatrizagdo normal
de feridas?®. O uso de L-PRF para preenchimento do alvéolo apds a exodontia levou a melhora
da consolidacdo 6ssea com melhor preservacao da largura da crista alveolar?®. Em termos de
formacdo de o0sso novo, 0 autoenxerto em associagdo ao PRF produziu resultados
superiores®. O uso de L-PRF deve ser preferido devido a sua origem autégena, baixo custo
e facilidade de uso®. As plaquetas e citocinas encontradas na L-PRF sdo aprisionadas dentro

da rede de fibrina e liberadas lentamente durante a remodelacédo 6ssea®°24,

A observacdo de um estudo histolégico?® demonstrou que o HA/B-TCP levou a angiogénese
e osteogénese na profundidade da area enxertada. Na comparacgéo do padrédo de cicatrizagédo
do HA/B-TCP e do osso autdégeno, nao foi encontrada diferenca significativa em relacéo a
formacgéao ossea. Isto mostra a capacidade do HA/B-TCP para formagéo de 0osso novo?3. Neste
estudo histomorfométrico, o HA/B-TCP néo foi usado de forma isolada, mas associado a L-
PRF, tendo em vista que o foco foi direcionado a membrana isoladamente e associada ao
enxerto sintético HA/B-TCP, e nesse caso, os resultados foram concordantes com o estudo

hitol6gico?®, ou seja, sem diferenca estatistica a L-PRF de forma isolada e ao osso autégeno.
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5. CONCLUSAO

As andlises qualitativas demonstraram uma distribuicdo proporcional de neoformacao 6ssea
quando se utilizou a L-PRF isoladamente ou quando associada ao enxerto sintético de HA/B-
TCP nos alvéolos humanos pos-extracdo, demonstrando diferentes graus de maturidade e
gualidade no periodo de oito semanas.

Nos resultados quantitativos ndo houve diferenca significativa quanto a neoformacao éssea
dos alvéolos tratados com a L-PRF de forma isolada ou associada ao enxerto sintético HA/3-
TCP.

A L-PRF associada ou ndo ao enxerto sintético HA/B-TCP demonstrou ser é um biomaterial
previsivel para alvéolos humanos pés-extracdo, havendo uma tendéncia de a L-PRF

associada a bioceramica reduzir a neoformacgéo 6ssea para o periodo de oito semanas.
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