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TONINI, K.R. Avaliagao da eficacia da fibrina rica em plaquetas (FRP)
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RESUMO

O objetivo deste trabalho foi a avaliacdo da eficacia da fibrina rica em
plaquetas (PRF) em defeitos 6sseos em ratos induzidos a hipercolesterolemia.
Foram utilizados quatro grupos experimentais, grupo coagulo controle (GC), grupo
PRF (GPRF), grupo coagulo induzido a hipercolesterolemia (GCH) e grupo PRF
induzido a hipercolesterolemia (GPRFH), em um total de 24 animais. A
hipercolesterolemia foi induzida por meio de dieta especial. Para confeccdo do PRF
nos grupos experimentais, foi coletado em um tubo seco de 4ml, 1,5ml de sangue, e
imediatamente posicionados em uma centrifuga, permanecendo durante 10 minutos
a 3000 rotagdes por minuto (RPM). O defeito critico foi realizado nas calotas dos
animais com uma trefina de 6mm de didmetro. Apos 28 dias pos-operatorios foi
realizada a eutanasia, para a analise histolégica e microtomografica, evidenciando
um aumento de formacao 6ssea em todos os grupos da pesquisa. O PRF sobre o

efeito da hipercolesterolemia tende a uma maior formagao 6ssea.

Palavras-chave: Hipercolesterolemia. Fibrina rica em plaquetas. Regeneracao

Ossea.



TONINI, K.R. Evaluation of the eficacy of platelet rich fibrin (PRF) in surgical
critical-size calvarial defect in rats with diet-induced hypercholesterolemia.
2018. Trabalho de Conclusdao de Curso — Faculdade de Odontologia, Universidade

Estadual Paulista, Aracatuba, 2018.

ABSTRACT

The objective of this work was to evaluate the efficacy of platelet rich fibrin
(PRF) in bone defects in rats induced hypercholesterolemia. Four experimental
groups were used: a control group (CG), group PRF (GPRF), hypercholesterolemia
induced clot (GCH) group and hypercholesterolemia induced PRF group, in a total of
24 animals. Hypercholesterolemia was induced by means of a special diet. To
prepare the PRF in the experimental groups, it was collected in a 4ml dry tube, 1.5ml
of blood, and immediately placed in a centrifuge, remaining for 10 minutes at 3000
RPM. The critical defect was performed in the calotas of the animals with a trephine
of 6mm in diameter. After 28 postoperative days, euthanasia was performed for
histological and microtomographic analysis, evidencing an increase in bone
formation in all groups of the study. PRF on the effect of hypercholesterolemia tends

to increase bone formation.

Keywords: Hypercholesterolemia. Platelet-rich fibrin. Bone regeneration.
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1 INTRODUCAO

Atualmente a hipercolesterolemia € uma desordem metabdlica recorrente,
acometendo aproximadamente 39% da populacédo mundial e 44,2% da populagao
brasileira’. Sendo uma das principais causas de problemas vasculares, tais como
doenca cardiaca isquémica, acidente vascular cerebral e hipertensdo. Esta condi¢ao
também esta associada a alteragdes de funcédo das plaquetas, podendo ocasionar
hiperagregabilidade?3. Sua etiologia esta diretamente ligada a obesidade e a
ingestédo de uma dieta nao balanceada rica em lipideos*®.

A literatura é controversa sobre a associagao da hipercolesterolemia com
o aumento da formacao dssea®. Existem pesquisas na literatura em que se associa o
aumento sérico do colesterol com o ganho de densidade 6ssea, como em uma
pesquisa no centro de tratamento e prevencdo de osteoporose, que avaliou 982
individuos, onde os resultados mostraram que quanto maior o nivel de LDL melhor a
densidade dssea’. Porem também ha estudos mostrando a influéncia negativa do
colesterol sobre o tecido 0sseo pela alteragéo do turnover ésseo®?.

A questdo da estimulagado de regeneragdo 6ssea com ajuda do PRP e
PRF ainda € muito complexa, pois mesmo analisando a literatura ainda ndo ha uma
resposta concreta. Entretanto, a utilizacdo dos mesmos e seus resultados na area
de cirurgia bucomaxilofacial aparecem como uma alternativa de sucesso'®',
Quando compara-se resultados de reparo tecidual de PRF e PRP, percebe-se que o
reparo tecidual e a neoformacdo o&ssea apresentada pelo PRF s&o mais
significativos'2.

O PRF é um concentrado imunologico de plaquetas, que favorece a
cicatrizacdo. A matriz de fibrina possui propriedade angiogénica, ocasionando uma
neovascularizacdo intensa,0 que leva a uma cicatrizagdo mais acelerada, que é
explicada pela estrutura do gel de fibrina, e pela agdo simultdnea de citocinas.
Modelos “in vitro” mostraram que a estrutura e propriedade mecanica do coagulo
também s&o importantes para um resultado de cicatrizagdo positivo. A rigidez da
matriz influencia consideravelmente na formacgao de células endoteliais em resposta
a estimulagdo do fator de crescimento de fibroblasto (FGFB) e do fator de
crescimento endotelial vascular (VEGEF)'3. A quantidade de citocinas e fatores de
crescimento presentes nos primeiros momentos da reagao inflamatéria influenciam

no reparo do tecido afetado em individuos saudaveis. Como o PRF forma uma rede
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de fibrina complexa que libera citocinas e tem maior estimulagdo de fatores de
crescimento que o PRP, foi demonstrado melhores resultados em relagéo ao uso do
PRP14.15.16

Desta forma, poder avaliar o processo de reparo em individuos com
hipercolesterolemia associada ao uso do PRF, parace oportuno, sendo este o

objetivo deste estudo.
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2 MATERIAIS E METODOS

2.01 Etica e desenho do estudo

Apods a aprovagao do Comité de ética em pesquisa no uso de animais
da Faculdade de Odontologia de Aragatuba — UNESP (Processo FOA n° 00527-
2016) (Anexo A), foram utilizados 24 ratos (Rattusnorvegicus, albinus, Wistar), que
foram divididos em quatro grupos : grupo coagulo controle (GC), grupo com fibrina
rica em plaquetas (GPRF), grupo coagulo induzido a hipercolesterolemia (GCH) e
grupo com fibrina rica em plaquetas induzido a hipercolesterolemia (GPRFH). Os
grupos induzidos a hipercolesterolemia tiveram como alimentagdo uma dieta
hipercaldrica e agua durante 30 dias'’, e os ratos que ndo foram induzidos a

hipercolesterolemia foram alimentados com ragao soélida padrao e agua.

2.02 Preparo da dieta e indugao a hipercolesterolemia

Foi necessario moer 15 gramas de ragao padrao normocaldrica, 10
gramas de amendoim, 10 gramas de chocolate ao leite e 5 gramas de bolacha de

amido de milho, para a obtencao da dieta hipercaldrica, sendo mantida por 30 dias'”.

2.03 Preparo da Fibrina Rica em Plaquetas

Antes da realizagdo da cirurgia para obtencdo dos defeitos criticos nas
calotas, € realizada a pungao cardiaca dos ratos, coletando-se 1,5ml de sangue em

tubo seco de 4ml.
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Figura 1- Pungao cardiaca de 1,5ml de sangue.

Fonte: Elaborada pelo autor

O tubo contendo sangue € colocado durante 10 minutos na centrifuga a
3000 rotagdes por minuto (RPM) (400g), a 22°C (Hermle Z323K,
HermleLabortechnikGmbH., Wehingen, Baden-Wirttemberg, Alemanha)'®.

Figura 2 - Centrifugagao por 10 minutos em 3000 rpm.

Fonte: Elaborado pelo autor
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O coagulo de fibrina (PRF) foi formado entre os corpusculos vermelhos e
o plasma acelular (PPP). Com auxilio de uma pinga e movimentos delicados, o PRF
foi removido do tubo e utilizando uma lamina de bisturi nimero 15 os corpusculos
vermellhos foram removidos do PRF. Apds a obtengdo do PRF, o mesmo foi
posicionado sobre os defeitos criticos nas calotas.

Figura 3 — Obtencgao da fibrina rica em plaquetas apés centrifugagao.
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Fonte: Elaborada pelo autor

2.04 Procedimento cirurgico

Para a realizagao da cirurgia foi necessario que os animais estivessem
em jejum por 12 horas. Os mesmos foram anestesiados com cloridrato de xilazina
(0,03 ml/100 g de peso corporal [pc] / intraperitoneal [ip]; Dopaser® Laboratérios
Calier AS, Espanha) e ketamina (7 ul / kg pc / ip; Fort Dodge Saude Animal Ltda,
Brasil) via intramuscular.

Apos a anestesia foi realizada a tricotomia e antissepsia na regidao da
calota craniana.
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Figura 4 - Tricotomia em regiao de calota craniana.
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Fonte: Elaborada pelo autor.

Figura 5 - Antissepsia em regido de calota craniana.

Fonte: Elaborada pelo autor

Feita a tricotomia e antissepsia, foi realizada a incisdo e deslocamento do
retalho na calota dos animais.

Figura 6 — Incisao realizada.

Fonte: Elaborada pelo autor
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Para obtengao do defeito critico foi utilizada uma broca trefina de 6mm de
diametro externo (3i Implantinnovations, Inc., EUA).
Figura 7 - Confecgao defeito 6sseo de f}mm de diametro.
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Fonte: Elaborada pelo autor

Figura 8 — Defeito 60sseo.

Fonte: Elaborada pelo autor

No grupo com fibrina rica em plaquetas (GPRF) e no grupo com fibrina
rica em plaquetas induzidos a hipercolesterolemia (GPRFH), apds realizado o
defeito critico, o PRF foi posicionado sobre o defeito e os tecidos moles foram

reposicionados e suturados.
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Figura 9 — Aplicagao da fibrina rica em plaquetas no defeito 6sseo.

Fonte: Elaborada pelo autor

Ja nos grupos coagulo (GC) e grupo coagulo induzidos a
hipercolesterolemia (GCH), apds a realizagdo do defeito critico, os tecidos moles
foram posicionados e suturados.

Apos 28 dias estes animais foram submetidos a eutanasia por

sobredosagem anestésica.

2.05 Analise bioquimica

O sangue dos animais foi coletado em tubos secos durante a eutanasia.
O soro necessita ser separado do sangue, para que a analise bioquimica seja
possivel, sendo assim, os tubos foram submetidos a uma centrifugacédo de 10
minutos a 3500 rpm, para que o soro fosse separado. Os parametros bioquimicos
foram analisados pelo analisador automatizado ABBOTT, modelo ARCHITECT
8000.

2.06 Processamento em parafina

ApOs a eutanasia as calotas cranianas foram coletadas para que fosse
possivel analisar os defeitos ésseos e a formagao 6ssea. Estas pecas foram fixadas

em formol 4% durante trés dias e apds este periodo foram submersas em solugao
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de EDTA a 18% durante seis semanas, para que fossem descalcificadas.

Para que as pecas pudessem ser incluidas em parafina, fez-se a
desidratagcdo das mesmas, seguindo uma sequéncia de alcodis e depois
diafanizag&o com xilol (alcool 90% durante uma hora, alcool 95% durante uma hora,
trés sequéncias de alcool 100% durante uma hora cada, alcool mais xilol durante 30
minuto, xilol 1 durante 45 minutos e por fim xilol 2 durante 45 minutos ). Apds a
desidratacao e diafanizagao, as pecas foram incluidas em parafina.

Ja incluidos em parafina, os blocos foram cortados pelo micrétomo em
cortes de 5 ym de espessura para a confeccao de laminas. As laminas foram

coradas com hematoxilina e eosina (HE).

2.07 Analise Histologica

As laminas coradas foram analisadas no microscopio 6ptico (Leica®
DMLB, Suiga), com uma camera de captacdo de imagem acoplada (Leica® DC
300F Microsystems Ltda., Suiga) e conectada a um microcomputador Pentium Il
com software analisador de imagens (ImagelLab 2000, Software de Processamento
e Analise de Imagens, Canada), para que as areas de interesse fossem registradas.

A analise se estendeu entre o espacos das duas bordas do defeito 6sseo.

2.08 Analise Histométrica

Para analise histométrica foi utilizado software Image J, aonde foi possivel
fazer a contagem de células de tecido 6sseo, tecido conjuntivo e infiltrado

inflamatorio presente nas laminas.

2.09 Analise Microtomografica

Para a analise microtomografica as maxilas necessitaram ser lavadas por
48 horas em agua corrente e armazenadas em alcool 70%. O microtomografo
utilizado foi SkyScan (SkyScan 1176 Bruker MicroCT, Aatselaar, Bélgica, 2003),
presente na faculdade FOA/UNESP, que escaneou cortes de 9 ym de espessura
(50Kv e 500p), com filtro de Aluminio de 0,15 mm. As imagens foram reconstituidas

determinando a area de interesse pelo software NRecon (SkyScan, 2011; Versao
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1.6.6.0). No software Data Viewer (SkyScan, Versao 1.4.4 64-bit) as imagens foram
reconstruidas para adequacgao do posicionamento padrao para todas as amostras,
podendo ser observada em trés planos (transversal, longitudinal e sagital). Em
seguida, utilizando o software CTAnalyser — CTAn (2003-11SkyScan, 2012 Bruker
MicroCT Versdo 1.12.4.0) foi definida a area de interesse para avaliagao
tridimensional (ROI circular de 6x6mm) e avaliacdo dos 20 slices, comegando
superiormente ao defeito e direcionando-se inferiormente. O software CTAn analisa
e mede a imagem de acordo com a escalas de cinza (thershould). O threshould
utilizado na analise foi de 31-153 tons de cinza, que possibilitara obter o volume de

osso formado.

2.10 Analise Estatistica

Para a analise estatistica o software Sigma GraphPad Prism 7.01
(Windows) foi utilizado. O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para distingdo dos
dados paramétricos e nao paramétricos. A analise de variancia One-Way (ANOVA
One-Way) foi utilizada para analise dos dados paramétricos dos valores de micro-CT
de volume 6sseo (BV), porcentagem do volume d6sseo (BV/TV), espessura do
trabeculado 6sseo (Tb.Th), separagdo e numero de trabéculas (Tb.Sp e Tb.N),e
entao realizado o pos-teste de Tukey. Adotou-se o nivel de significancia de p <0,05.

Para a analise dos dados histométricos foi realizado o teste de Shapiro-
Wilk, para distingdo dos dados paramétricos e ndo paramétricos. . A analise de
varidncia One-Way (ANOVA One-Way) foi utilizada para analise dos dados
parametricos para os valores de tecido conjuntivo, e a analise de variancia Kruskal-
Walllis foi utilizado para analise dos dados paramétricos para os valores de matriz

ossea.
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3 RESULTADOS

3.01 Analise Bioquimica e massa corporal

Os resultados obtidos na andlise bioquimica dos animais induzidos a
hipercolesterolemia para colesterolemiase foram uma média de 96mg/dl, e para
triglicerideos uma média de 122 mg/dl. Nos grupos em que néo houve a indugéo, os
resultados para colesterolemiase foram uma média de 60mg/dl, e para triglicerideos
uma média de 53mg/dl. Também foi feita a analise da glicemia, observando-se que
nos ratos induzidos a hipercolesterolemia a média foi de 130mg/dl e para os ratos
nao induzidos a média foi de 95mg/dl. Com estes dados é possivel constatar que a
hipercolesterolemia foi induzida nos animais que foram submetidos a dieta
hipercaldrica e que a glicose estava na faixa de normalidade em todos os grupos'®.

Os animais foram pesados antes das cirurgias para obtencéo dos defeitos
0sseos e imediatamente antes da eutanasia. Ao se analisar a diferenca entre os
pesos, constatou-se a diferenga estatistica do aumento das massas mensuradas
nos animais induzidos a hipercolesterolemia. Ja nos grupos restantes ndo houve
diferenga estatistica significante.

Figura 10 — Aumento de massa corporal em relagdo a pesagem pré operatoria e pré
eutanasia.
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3.02 Analise Histométrica

Para analise histométrica foram contadas células de tecido conjuntivo,
tecido 6sseo e infiltrado inflamatorio presentes nas areas de coto e defeito dsseo.

Os resultados observados para presencga de tecido 6sseo nos grupos foi
uma média de 2,73% para o grupo GC, 16,16% para o grupo GCH, 6,84% para o
grupo GPRF, e 20,23% para o grupo GPRFH, apresentando diferenca estatistica
significante entre os grupos GC e GPRFH.

Figura 11 — Porcentagem de matriz 6ssea formada nos grupos GC, GCH, GPRF e
GPRFH.

30- *
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Fonte: Elaborada pelo autor

Ja para a presenca de tecido conjuntivo foi observada uma média de
13,27% para o grupo GC, 7,25% para o grupo GCH, 9,11% para o grupo GPRF, e
9,43% para o grupo GPRFH, apresentando diferenga estatistica significante GC e
GCH, e GC e GPRFH.

Figura 12 — Porcentagem de tecido conjuntivo formada nos grupos GC, GCH, GPRF e
GPRFH.
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Para presenga de infiltrado inflamatério foi observada uma média de
0,60% pra o grupo GC, 0,08% para o grupo GCH, 0% para o grupo GPRF e 0,35%

para o grupo GPRFH, ndo mostrando dados estatisticos significantes.

3.03 Analise Histolégica

No grupo coagulo (GC) Observou-se formacado de tecido &sseo
préximo aos cotos do defeito, porém com edemaciado tecido conjuntivo ao redor.

Figura 13 — Imagem histologica do defeito da calota craniana de ratos dos grupos GC,
aos 28 dias pos-operatorios.

Fonte: Elaborada pelo autor

No grupo GPRF observou-se uma maior formagao de tecido 6sseo nas
bordas dos defeitos, com presenca de tecido 6sseo ao centro do defeito, porém ao
centro do defeito também houve formacao de tecido conjuntivo. Nao foi observado

infiltrado inflamatério significativo.

Figura 14 — Imagem histolégica do defeito da calota craniana de ratos dos grupos
GPRF, aos 28 dias pos-operatorios.

Fonte: Elaborado pelo autor

No grupo GCH observou-se formacao continua de tecido 6sseo maduro
de média espessura bastante celularizado com presengca de vasos sanguineos,
envolvendo praticamente todo o defeito. Nao foi observado infiltrado inflamatoério

significativo.
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Figura 15 — Imagem histolégica do defeito da calota craniana de ratos dos grupos
GCH, aos 28 dias pos-operatorios.

Fonte: Elaborada pelo autor

No grupo GPRFH observou-se formagao 6ssea de média espessura,
porém esta espessura diminui em direcdo ao centro do defeito. As bordas
demonstram areas de reabsorgdo e areas preenchidas com tecido conjuntivo e

infiltrado inflamatodrio.

Figura 16 — Imagem histolégica do defeito da calota craniana de ratos dos grupos
GPRH, aos 28 dias pds-operatorios.

Fonte: Elaborada pelo autor

3.04 Analise Microtomografica

O grupo GC obteve uma média de volume désseo de 2,64mm?3
apresentando diferenga numérica superior com o grupo GCPRFH, que apresentou
média de 3,909mm? e diferanga numérica menor para inferior com o grupo GCH,
que obteve média 1,109mm?3. Entretanto, esses resultados nao apresentaram

diferengas estatisticas significantes.
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Figura 17 - llustragao de reconstrucao em 3 dimensbées das microtomografias
computadorizadas dos grupos GC,GCH,GPRF e GPRFH.
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Fonte: Elaborada pelo autor

Figura 18 - Grafico da area da quantificacdo de volume 6sseo (BV) nos defeitos de
calotas cranianas de ratos aos 28 dias pos operatérios.
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Fonte: Elaborada pelo autor

Quanto a avaliacdo da porcentagem de volume ésseo (BV/TV), houve
diferenca estatistica significante do grupo GPRFH (41,58%) comparado com os

outros grupos.
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Figura 19 - Grafico do volume é6sseo formado por volume total do defeito (BV/TV) nos
defeitos de calotas cranianas de ratos nos 28 dias pds-operatoérios. Analise estatistica
indicou significancia de 5% entre; GC e GPRFH (p=0,0024); GPRFH e GPRF
(p=0,0038); GPRFH e GCH (p<0,0001).
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Fonte: Elaborada pelo autor
Na analise de espessura trabecular 6ssea (Tb.Th), observou-se diferenga
significante nos grupos GCH (0,176mm?3) comparados ao grupo GPRF (0,1232mm?).

Figura 20 - Grafico da area da espessura das trabéculas 6sseas formadas (Tb.Th) nos
defeitos de calotas cranianas de ratos aos 28 dias pés-operatérios. Analise estatistica
indicou significancia entre os grupos GCH e GPRF (p=0,0224).
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Fonte: Elaborada pelo autor

No entanto, na analise de numero de trabéculas 6sseas (Tb.N) e o
espagamento entre as trabéculas (Tb.Sp), ndo houve diferenga estatistica

significante entre os grupos .
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Figura 21 - Grafico do representando os valores do espagamento entre as trabéculas
o6sseas por milimetro (Tb.Sp) nos defeitos de calotas cranianas de ratos aos 28 dias
pos-operatorios. Analise estatistica nao indicou diferenga significativa (p > 0,05) dos
valores mensurados entre os grupos.
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Fonte: Elaborada pelo autor

Figura 22 - Grafico do numero de trabéculas 6sseas por milimetro (Tb.N) nos defeitos
de calotas cranianas de ratos aos 28 dias pos-operatoérios. Andlise estatistica nao
indicou diferenca significativa (p > 0,05) dos valores mensurados entre os grupos.
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4 DISCUSSAO

Atualmente a incidéncia de utilizacdo de concentrados plaquetarios
cresceu consideravelmente devido ao seu potencial de reparo tecidual. A eficacia do
PRP é contestavel, devido a rapida liberagado de fatores de crescimento, produzindo
um efeito imediato e transitério, insignificante para o reparo tecidual3. As aplicagbes
clinicas do PRF mostram uma excelente cicatrizagcdo tecidual, devido a
neovascularizacdo, obtendo um fechamento acelerado da ferida, havendo
remodelacdo do tecido cicatricial. Devido a neovascularizacdo, ha um
aprisionamento de células tronco trazidas pelo coagulo da fibrina. As células tronco
medulares contribuem para regeneracédo de células dsseas. A fibrina € uma matriz
de suporte para proteina 6ssea morfogenética (BMP), consequentemente a matriz
de fibrina esta relacionada a BMP e tem propriedade 6sseo condutiva. Para
formacdo de novos vasos sanguineos € necessario uma matriz que permita a
migragdo e alteracdo das células epiteliais, fungdo que a matriz de fibrina
desempenha, os fatores de crescimento e citocinas sao capturados nas malhas de
rede de fibrina, sendo liberados lentamente, tendo um efeito gradual e duradouro,
auxiliando no processo de reparo tecidual. Com isso autores relatam vantagens do
uso do PRF para o reparo de tecidos, incluindo regeneracéo 6ssea?’. Porém estudos
mostram que os niveis de fatores de crescimento, como TGF-1 e PDGF-AB que
foram liberados aumentaram e atingiram sua maior quantidade em 14 dias, depois
seus niveis foram diminuidos, assim como a proliferagdo e diferenciacido de
osteoblastos?'. Assim como observado em nossos resultados, que apesar de haver
uma diferenga numérica entre os grupos GC e GPRF, ndo houve uma diferenca
estatistica, provavelmente devido ao fato dos fatores de crescimento serem

diminuidos apods 14 dias.

A hipercolesterolemia € uma alteragdo metabodlica em que os niveis de
colesterol no sangue apresentam-se aumentados, principalmente os niveis de LDL
(lipoproteina de baixa densidade). Esta condicéo esta relacionada ao habito de uma
alimentacao hipercalérica rica em gorduras. Infelizmente este habito esta cada vez
mais difundido na sociedade, com o0 aumento dos niveis séricos do colesterol tem-se
como consequéncia direta no aumento de riscos de doengas cardiacas, diabetes,

obesidade e osteoporose*?®.



32

Estudos mostram uma relagdo positiva entre doenga cardiovascular e
risco de osteoporose, devido aos altos niveis séricos de colesterol, principalmente
LDL serem correlacionados com baixa densidade mineral oOssea®®. Existem
pesquisas na literatura em que se associa 0 aumento sérico do colesterol com o
ganho de densidade 6ssea, como em uma pesquisa no centro de tratamento e
prevencdo de osteoporose, que avaliou 982 individuos, onde os resultados
mostraram que quanto maior o nivel de LDL melhor a densidade 6ssea’. Um estudo
mostrou que os niveis lipidicos de HDL ou LDL estdo relacionados a formagéao
O0ssea, densidade mineral, e as fungcbes de osteoblastos e osteoclastos. Neste
estudo as células mesenquimais indifrenciadas foram tratadas com um inibidor de
BMP, bloqueando respostas celulares por ele mediadas, com isso ha também o
bloqueio da Runx2. Os niveis de proteina mRNA regulados pela suplementagao do
colesterol, sugerem que o colesterol ativa a BMP, através da producédo de BMP2,
reforgando a possibilidade do colesterol ativar indiretamente a sinalizagdo de BMP?2,
Como observado nos resultados histométricos deste estudo, onde houve uma
diferenca numérica na formacao de tecido 6sseo entre os grupo GC e GCH, uma
diferenca estatistica na formacéao de tecido ésseo entre os grupos GPRF e GPRFH,
e nos resultados microtomograficos onde observou-se que o grupo GPRH obteve
maior formacao de volume 6sseo.

Estudos investigam a acdo do PRF na regeneragdo Ossea quando
utilizado puramente ou quando esta associado a outros materiais. Estes estudos
mostraram que ha promog¢ao da mineralizacdo do osso alveolar utilizando apenas o
PRF, devido a fibrina ter um potencial de diferenciagdo osteocondutora, sugerindo
que o PRF quando utilizado puramente promove regeneragao 6ssea. Entretanto,
quando comparado os resultados do PRF puro com os resultados do PRF associado
a outros materiais, houve melhores resultados de mineralizagcdo 6ssea quando o
PRF esta associado a outros materiais'®. Como foi observado em nossos resultados
histométricos, onde houve uma diferenga numérica entre os grupos GPRF e
GPRFH, e nos resultados microtomograficos, onde os animais do grupo GC nao
mostraram aumento da formacao de massa 6ssea estatisticamente significativa, ja o
grupo GPRFH sim, provavelmente devido a associagao da fibrina que € uma matriz
de suporte para proteina éssea morfogenética (BMP), com o colesterol que ativa

indiretamente a sinalizacdo de BMP.
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5 CONCLUSAO

Com a metodologia empregada, a fibrina rica em plaquetas mostrou-se

eficaz na formacao 6ssea quando associada a condigao de hipercolesterolemia.
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