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Upotreba trombocitima obogacenog fibrina u oralnoj Kirurgiji

Sazetak

Trombocitima obogacen fibrin (PRF) autologni je biomaterijal sastavljen od fibrinskog
matriksa bogatog leukocitima i trombocitima. Ima visoki regenerativni potencijal pri
cijeljenju kostanih i mekih tkiva i pozitivan u¢inak na postoperativnu kvalitetu zivota, stoga
se koristi kao aditivno sredstvo u brojnim stomatoloskim i opéemedicinskim kirurSkim
zahvatima.

PRF se dobiva centrifugiranjem krvi pacijenta te se jednostavno aplicira na Zeljeno mjesto
samostalno ili u kombinaciji s drugim nadomjescima. Medijatori odgovorni za regenerativni
ucinak oslobadaju se iz a — granula tijekom remodelacije suplementa, poticuci angiogenezu i
osteogenezu, a protuupalni se ucinak leukocita o€ituje smanjenjem upalnih znakova ili
postoperativnih komplikacija poput bola, otekline ili upale. Indikacije za uporabu ovog
suplementa u dentalnoj medicini su: prezervacija alveole nakon vadenja zuba, ispunjavanje
periapikalnog defekta nakon apikotomije zuba, ispunjavanje sinusne Supljine tijekom sinus
lifta, u kombinaciji s ugradnjom dentalnih implantata, u terapiji osteonekroze, cijeljenja
mekih tkiva usne Supljine i sl. Posebno je iskoristiv u skupini pacijenata sa smanjenom
sposobno$c¢u regeneracije tkiva te se ocekuje da ¢e se u buducnosti razvijati i primjenjivati u

Sirem spektru.

Kljuc¢ne rijeci: trombocitima obogacen fibrin; PRF; faktori rasta



The use of Platelet-rich fibrin in oral surgery

Summary

Platelet-rich fibrin (PRF) is an autologous biomaterial that consists of fibrin matrix rich in
platelets and leukocytes, with high-regenerative potential for accelerated bone and soft tissue
healing and has positive impact on postoperative quality of life.

Therefore, it is a commonly used surgical additive for both dental and medical indications.
Preparation protocol requires centrifugation of the patient's blood, without biochemical
manipulations. It can be easily applied on the target site, independently or combined with
bone grafts.

Key mediators responsible for the regenerative effect are released from a-granules during the
remodelling of biodegradable scaffold and enhance angiogenesis as well as osteogenesis. The
anti-inflammatory effect of the leukocytes is observed as decreased inflammation symptoms
such as pain, swelling and inflammation. There are numerous indications for PRF application:
socket preservation after tooth extraction, filling for periapical defect caused by apicoectomy,
filling for sinus cavity during a sinus lift, combined with installing dental implants, in
treatment of ostenecrosis, healing of soft tissue in oral cavity, etc. It is patricularly usable with
patients presenting poor tissue-regeneration potential and is expected to be developed and

used in a broader spectrum.

Key words: Platelet-rich fibrin; PRF; growth factors
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Popis skracenica:

PRF (eng. platelet rich fibrin) — trombocitima obogacen fibrin

PRP (eng. platelet rich plasma) — trombocitima obogacena plazma

PDGF (eng. platelet derived growth factor) — trombocitni faktor rasta

EGF (eng. epidermal growth factor) — epidermalni faktor rasta

FGF (eng. fibroblast growth factor) — fibroblastni faktor rasta

TGF — B (eng. transforming growth factor — ) — transformirajuci faktor rasta — 8
TGF - a (eng. transforming growth factor — o) — transformirajuci faktor rasta — a
VEGF (eng. vascular endothelial growth factor) — vaskularni endotelni faktor rasta
IGF — 1,2 (eng. insulin like growth factor — 1, 2) — inzulinu sli¢ni faktor rasta 112
BMP (eng. bone morfogenetic protein) — kostani morfogenetski protein

IL — 4 — interleukin 4

PGE2 — prostaglandin E2



1. UvOD
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1.1. Trombocitima obogacen fibrin (PRF)

Trombocitima obogacen fibrin (PRF) predstavlja najnoviju generaciju aditivnog sredstva koji
se ve¢ nekoliko godina koristi u dentalnoj medicini, naj¢esce u kirurSkim granama, u svrhu
pojacavanja procesa cijeljenja rana. Predstavio ga je Choukron sa suradnicima 2001. godine
kao autologni biomaterijal visokog regenerativnog potencijala s angiogenetskim i
oseoinduktivnim u¢inkom te brojnim prednostima u usporedbi s prethodnim generacijama
proizvoda sli¢nih karakteristika i u¢inka (1, 2). U preparatu se naglasak stavlja na trombocite i
njihovu regenerativnu sposobnost, prepoznatu jo$ u sedamdesetim godinama proslog stoljeca.
Ta sposobnost posredovana je brojnim citokinima i faktorima rasta koji se, aktivacijom
trombocita, oslobadaju iz citoplazmatskih granula te vezu za odgovarajuce receptore na
ciljnim stanicama ili tkivima. Od postojece tri vrste granula u trombocitima najzastupljenije
su a - granule koje sadrzavaju proteine nuzne za procese hemostaze, upale, tromboze,
migracije i proliferacije stanica te trombolize (3). Faktori rasta koji se oslobadaju prilikom
cijeljenja su: trombocitni faktor rasta (PDGF), epidermalni faktor rasta (EGF),
transformiraju¢i faktor rasta - a (TGF — o), transformirajué¢i faktor rasta - B (TGF — B),
vaskularni endotelni faktor rasta (VEFG), fibroblastni faktor rasta (FGF) te inzulinu sli¢ni
faktori rasta 1 i 2 (IGF — 1, IGF — 2). Oni poti¢u mitozu mati¢nih stanica, kemotaksiju i
proliferaciju fibroblasta i osteoblasta, sintezu ekstracelularnog matriksa te morfogenezu tkiva.
VEGF, EGF | FGF visoko su specijalizirani u proliferaciji i migraciji endotelnih stanica jer
poticu angiogenezu i vaskularizaciju granulacijskog tkiva. Osim faktora rasta, degranulacijom
aktiviranih trombocita, ali i drugih stanica prisutnih u plazmi, otpustaju se fibrinogeni,
fibronektin, vitronektin i trombospondin koje su zaduzeni za regenerativni ucinak (4, 5). U
preparatu PRF-a koncentirani su navedeni faktori, a njihov specifi¢an mehanizam otpustanja,
koji je sporiji 1 dugotrajniji u odnosu na naglo i masivno otpustanje kod prethodno koristene
plazme bogate trombocitima (PRP), rezultira kvalitetnijim procesom cijeljenja u odnosu na
cijeljenje bez primjene PRF-a ili drugih, manje vrijednih supstanci (6, 7).

Ciljno tkivo / stanice na koje faktori djeluju te u¢inak, moguce je vidjeti u Tablici 1.
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Tablica 1. Popis djelatnih faktora rasta u PRF-u te njihov ué¢inak na ciljno tkivo / stanice

Faktor Ciljno tkivo / stanice U¢inak
PDGF Fibroblasti, stanice glatkih Rast stanica, kemotaksija,
misSic¢a, hondrociti, rast krvnih Zzila, granulacija,
osteoblasti, mezenhimalne sekrecija faktora rasta,
mati¢ne stanice formiranje matriksa s BMP-
om, kolagen i kost
EGF Endotelne stanice, stanice Sekrecija citokina, rast
koze, fibroblasti stanica, kemotaksija,
diferencijacija
IGF-1,2 Kost, krvne Zile, koza, Rast, diferencijacija i
fibroblasti kemotaksija stanica, sinteza
kolagena
FGF Endotelne stanice, epitelne | Angiogeneza, proliferacija,
stanice, fibroblasti diferencijacija, kemotaksija
pri remodelaciji tkiva
VEGF Stanice krvnih zila Rast stanica, migracija,
urastanje novih krvnih Zila,
antiapoptoza
TGF-pB Endotelne stanice, stanice Rast krvnih zila, sinteza

(TGF—B1,BMP2,3,4,7)

koze, fibroblasti, monociti,

osteoblasti

kolagena, diferencijacija
osteoblasta, induciranje

stvaranja kosti

BMP (eng. bone morphogenetic protein) — kostani morfogenetski protein
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Druga vazna komponenta PRF-a su leukociti. Njihova primarna uloga je imunoregulatorna sto
se oCituje degranulacijom i oslobadanjem pro- i protuupalnih medijatora u svrhu suzbijanja
infekcije ostecenog podrucja. Citokini IL-4 1 1 VEGF protuupalni su pa neutraliziraju sintezu
prostaglandina E2 (PGE2). Poznato je da leukociti sudjeluju u formiranju trombina te
podupiru sintezu kolagena. Monociti zajedno sa trombocitima, endotelnim i mezenhimalnim
stanicama odgovaraju na ucinak trombina kemotaksijom, proliferacijom, oslobadanjem
citokina i diferencijacijom ekstracelularnog matriksa (8).

Posljednja komponenta je fibrinska mrezica (eng. fibrin mesh) koja predstavlja fiziolosku
infrastrukturu za migraciju stanica zasluznih za procese angiogeneze i formiranja obnovljenog
tkiva.

PRF predstavlja homogeniju i stabilniju inacicu krvnog ugruska koja je umjetno dobivena
procesom centrifugiranja pacijentove krvi. Time je omoguéeno Zeljeno djelovanje na mjestu
aplikacije. Bolja organiziranost fibrinske mrezice PRF-a u odnosu na prirodnu organizaciju
ugruska efektivnije usmjerava migraciju mati¢nih stanica nuznih u procesu cijeljenja.
Dodatno svojstvo regulacije upale i prirodno podrijetlo ¢ine ovaj materijal pogodnim za
svakodnevnu upotrebu. Preparat se moze koristiti kao samostalan suplement, koji se dobiva
centrifugiranjem (mehani¢kom manipulacijom) pacijentove krvi te se u obliku vlazne
zelatinozne tvari aplicira direktno u ranu, ili se moze kombinirati s drugim biomaterijalima pa

se pomijesan s njima postavlja u defekt (2).
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1.2. Protokol za pripremu PRF-a

Za dobivanje PRF-a dovoljno je uzeti 20 — 60 ml pacijentove krvi, raspodijeliti je u vise
epruveta od 9 -10 ml i postaviti ih u uredaj. Epruvete se centrifugiraju na 1600 o/min tijekom
8 minuta.

Zbog odsustva antikoagulansa u uzorku za nekoliko se minuta aktivira veci dio trombocita i
zapocinje reakcija koagulacije (9). Fibrinogen se zbog djelovanja cirkuliraju¢eg trombina
pretvara u fibrin. Fibrinske niti tada se medusobno spajaju $to rezultira stvaranjem fine, guste
mrezice koja osigurava inkorporiranje visokog udjela trombocita koji ¢e otpustati citokine
sporo kako se PRF bude razgradivao na mjestu aplikacije (10). Ovakav nacin preparacije imat
¢e kvalitetniji u¢inak na zarastanje u odnosu na PRP kod kojega nema izgradnje mreZice pa
se citokini naglo otpustaju i razgraduju. Nakon centrifugiranja u svakoj se epruveti formira
troslojni koloid sastavljen od sloja acelularne plazme pri vrhu, fibrinskog ugruska u
sredi$njem sloju i sloja crvenih krvnih stanica na dnu epruvete. Fibrinski se ugrusak pomocu
pincete izvadi iz epruvete te se njezno odvoji od ljepljivog sloja krvnih stanica.

Choukron i suradnici preporucili su standardni protokol preparacije, iako se broj okretaja i
vrijeme centrifugiranja mogu modificirati prema operaterovim preferencama temeljenim na
osobnom iskustvu (1, 11). Promjena tih varijabli mijenja njegova fizi¢ka svojstva olakSavajuci
rukovanje pri razli¢itim indikacijama iako neka istrazivanja tvrde da razli¢ite metode
pripreme mogu rezultirati razli¢itim koncentracijama trombocita i posljedi¢no faktora rasta
$to mijenja njegov kvalitativni uéinak (12, 13). Dobiveni PRF stavlja se u “PRF box”,
instrumentarij za pohranu i oblikovanje membrana i PRF cilindra. Kompresijom PRF
ugrusaka dobivaju se membrane jednake debljine koje se mogu koristiti umjesto klasicne
resorptivne membrane. Mogu se izrezati u Zeljene oblike ili usitniti kako bi se mogle
pomijesati s kosStanim nadomjesnim materijalom. PRF cilindri dobivaju se postavljanjem
ugruska unutar cilindra PRF boxa. Pritiskom klipa oblikuje se disk promjera 1 cm. U takvom
se obliku moze koristiti za prezervaciju alveole nakon vadenja zuba (14, 15, 16).
Za vrijeme kompresije istiskuje se serumski eksudat bogat vitronektinom koji se moze
iskoristiti za hidrataciju koStanog nadomjestka ili kirurSke rane (17). Sljedece slike prikazuju

protokol pripreme PRF-a (Slika 1., 2., 3. 14.):
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Slika 1. Uredaj za centrifugiranje (ljubaznos¢u dr. sc. Marka Granica)

Slika 3. Izoliranje PRF ugruska (ljubazno$¢u dr. sc. Marka Granica)
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Slika 4. PRF membrane u ,,PRF boxu“ (ljubaznos¢u dr. sc. Marka Granica)
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1.3. Prednosti i nedostatci

Dosadasnja literatura navodi da primjena PRF-a ima brojne prednosti u odnosu na prethodne
generacije proizvoda sli¢nog ucinka. Podrijetlo suplementa, koji se dobiva direktno iz
pacijentove krvi uz minimalnu manipulaciju, podrazumijeva da nema opasnosti od krvno
prenosivih bolesti ili imunoloske reakcije. Obavezan je brz prijenos izvadenog uzorka krvi u
uredaj za centrifugiranje jer koagulacija zapoCinje pri prvom dodiru krvi sa stijenkom
epruvete, kao i njegova imedijatna postava u defekt, samostalno ili u kombinaciji s ko$tanim
nadomjestkom. U suprotnom, zbog tendencije brzog raspadanja preparat prestaje biti klinic¢ki
upotrebljiv (18). Danas postoje nacini za odgodenu primjenu PRF-a, kao u slucaju
liofiliziranog PRF-a (L-PRF-a) koji podlijeze procesu suhog smrzavanja (19). Jednostavna
tehnika preparacije koriStenjem iskljucivo uredaja za centrifugiranje predstavlja praktican i
brz postupak dostupan svim klini¢arima (20). Dostupnost materijala je relativno velika i nema
potrebe za pohranjivanjem ili skupljanjem uzoraka sto ga ¢ini primjenjivim i kod pacijenata
koji pate od poremecaja zgruSavanja krvi ili koriste medikamente koji imaju antikoagulacijski

/ antitrombocitni ué¢inak.
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1.4. Svrha rada

Svrha ovog diplomskog rada je prikazati uc¢inak koncentiranih faktora rasta u primjenjenom
PRF-u na pospjeSenje cijeljenja u Sirokom rasponu oralnokirurs$kih zahvata uz redukciju
postoperativnin  komplikacija te pojednostavljenje naknadnih postupaka u rehabilitaciji

oralnokirurskih pacijenata.
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2. ORALNOKIRURSKE INDIKACIJE ZA PRIMJENU PRF-A
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2.1. Prezervacija alveole nakon vadenja zuba

Najcesci razlozi za ekstrakciju zuba su: zubi razoreni opseznim karijesnim procesom, zubi s
ekstenzivnim periapikalnim procesom koji nisu indicirani za zahvat apikotomije ili prethodni
endodontski zahvat nije uklonio periapikalne znakove i simptome, tesko parodontno
kompromitirani zubi, zubi koji su tesko osteceni traumom, zaostali korjenovi i impaktirani
zubi. Osim patoloskih indikacija za ekstrakciju, vadenje zuba Cesto se vrSi iz ortodontskih
razloga.

Odmah nakon uklanjanja zuba iz alveole zapocinje formiranje krvnog ugruska i organizacija
granulacijskog tkiva koje ¢e kasnije zamijeniti nova kost. VVrijeme potrebno za takav proces
iznosi 6 do 12 mjeseci u zdrave populacije. Choukron i sur. tvrde da se primjenom PRF-a u
ekstrakcijsku ranu navedeno vrijeme reducira na ukupno 2 mjeseca (21). Prema istrazivanjima
u kojima se radioloski evaluirala gustoéa novostvorene kosti u alveoli kod pacijenata
tretiranih PRF-om u odnosu na kontrolnu skupinu koja nije bila ni¢ime tretirana primije¢ena
je brza regeneracija defekta u ciljanoj skupini (22, 23). Uz nastanak kostanog i mekotkivnog
defekta nakon ekstrakcije mogu¢ je nastanak postoperativnih komplikacija kao §to su bol i
oteklina, ovisno o faktorima operativnog zahvata i faktorima pacijenta. Mnoge publikacije
navode da su se postoperativne tegobe u slucajevima primijenjenog PRF-a, u usporedbi s
kontrolnom skupinom, znatno reducirale i1 da je kvaliteta postoperativnog zivota u tretiranih
pacijenata znatno unaprijedena (24).

PRF se moZe koristiti kao zaseban nadomjestak, ali se moZe i kombinirati s drugim
nadomjestcima. Pri tome se Zeli iskoristiti stimulatorni potencijal faktora rasta i kemotaksije
stanica u uvjete povoljne za kostanu regeneraciju koje stvaraju oseokonduktivni materijali kao
Sto je P-trikalcij fosfat (25). Medutim, neka istrazivanja navode da se kombiniranjem ovih
suplemenata maskira u¢inak PRF-a (13). U usporedbi s metodom primjene isklju¢ivo kostanih
nadomjestaka i resorptivnin membrana primijeceno je da u slucajevima tretiranih PRF-om
dolazi do manje resorpcije alveolarnog grebena, odnosno da je kvaliteta regenerirane kosti i

ukupno zarastanje alveole znatno poboljSano (14, 26, 27).
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2.2. Apikotomija / cistektomija

Apikotomija (orig. apicektomija) oralnokirurski je zahvat odstranjenja najvise 1/3 apikalnog
dijela korijena zuba uz uklanjanje periapikalnog procesa. Alternativni je pristup zubima kod
kojih konzervativni endodontski zahvat nije bio uspjesan te su predvideni za ekstrakciju, a na
ovaj se nacin produzuje njihova prisutnost u usnoj Supljini. Indikacije za apikotomiju su
mnogobrojne, a mogu biti relativne i apsolutne ako uzmemo u obzir lokalne i opée faktore
pacijenta. NajCescu indikaciju predstavljaju kroni¢ni periapikalni procesi poput odontogenih
cista ili oni s prate¢im simptomima koji perzistiraju unato¢ prethodnoj endodontskoj obradi
zuba izvrSenoj prema pravilima struke. Periapikalni procesi mogu biti uzrokovani i lomom
endodontskog instrumenta u kanalu, prepunjenjem korijenskog kanala i drugim pogreskama u
endodontskoj terapiji. Ostale indikacije morfoloske su varijacije — oblik korijena zuba te razne
anomalije zuba, kalcifikacije unutar korijenskog kanala koje otezavaju ili ne dopustaju
endodontsku obradu zuba (28, 29). Nakon apikotomije zaostaje defekt kostanog tkiva koji ¢e
biti nadomjesten ukoliko se ispune osnovni uvjeti cijeljenja — potencijal reparacije tkiva koji
ovisi o dobi i opéezdravstvenom stanju pacijenta te odsustvu infekcije (30). Taj proces traje
izmedu Cetiri i Sest mjeseci. Istrazivanja navode da primjenom oseoinduktivnih materijala
poput PRF-a dolazi do regeneracije izgubljenih tkiva i brzeg cijeljenja s redukcijom ili
uklanjanjem postoperativnih komplikacija (31). Sljede¢e slike prikazuju cistektomiju s
postavljanjem preparata PRF-a u nastali defekt (Slika 5., 6., 7., 8.1 9.):

Slika 5. CBCT snimka pacijenta s radikularnom cistom (ljubaznos¢u dr. sc. Marka Granica)
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Slika 6. Cistektomija i apikotomija (ljubazno$cu dr. sc. Marka Granica)

Slika 7. Izvadena cista (ljubazno$¢u dr. sc. Marka Granica)
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Slika 9. Zasivena rana (Ijubazno§c¢u dr. sc. Marka Granica)
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2.3. Sinus lift

Sinus lift ili podizanje dna maksilarnog sinusa operativna je tehnika kojom se podizanjem dna
sinusa kranijalno nadograduje volumen kosti za ugradnju i stabilizaciju buduéeg implantata.
Razlog nedostatku visine 1 Sirine alveolarnog grebena najceS¢e je resorpcija kosti zbog
gubitka zubi te pneumatizacija maksilarnog sinusa (32, 33). Postoji nekoliko osnovnih tehnika
i varijacija izvodenja sinus lifta. Preparat PRF-a moze se koristiti kod lateralnog pristupa kao i
kod transkrestalnog, samostalno ili u kombinaciji s koStanim nadomjeskom.

Ukoliko se PRF pomijesa s kostanim nadomjestkom, PRF membrana mora se usitniti kako bi
smjesa bila Sto ujednadenija i postavljanje materijala jednostavnije. PRF ¢e svojim
proliferativnim i kemotakti¢nim uéinkom potaknuti migraciju osteoprogenitornih stanica na
Cestice grafta. Serumski eksudat kojim se moze hidrirati smjesa bogat je vitronektinom,
stani¢nim adhezijskim proteinom koji povezuje Cestice grafta i tako olaksava rukovanje
graftom (34, 35). PRF membrane koriste se i za zastititu Schneiderianove membrane od
perforacija koje mogu nastati kompakcijom Cestica kostanog nadomjeska u sinusnu Supljinu
ili samim implantatom pri transkrestalnom pristupu. Takoder omogucuje zatvaranje
postojecih perforacija te se postavlja preko lateralnog prozora u lateralnom pristupu umjesto
ili preko resorptivne membrane kako bi sprijecile invaginaciju mukogingivnog tkiva. PRF
cilindri mogu se samostalno postaviti u sinusnu Supljinu, umjesto kostanog nadomjestka (36,

37). Slike 10., 11., 12., 13., 14. i 15. prikazuju tijek sinus lifta uz dodatak PRF-a.

Slika 10. Priprema PRF membrane pomijeSane s umjetnim kos$tanim nadomjestkom
(ljubaznosc¢u dr. sc. Marka Granica)
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Slika 11. Sinus lift tehnika i prikaz Schneiderianove membrane (ljubazno$éu dr. sc. Marka

Granica)
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Slika 12. Aplikacija PRF membrane pomijesane s koStanim nadomjestkom u defekt

(Ijubaznos¢u dr. sc. Marka Granica)

Slika 13. Apliciran nadomjestak u defekt (ljubazno$c¢u dr. sc. Marka Granica)
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Slika 14. Postavljanje membrane PRF-a preko nadomjestka (ljubaznos¢u dr. dc. Marka

Granica)

Slika 15. Zasivena rana (ljubaznos¢u dr. sc. Marka Granica)
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2.4. Augmentacija alveolarnog grebena i implantologija

Najc¢esc¢a je indikacija za primjenu PRF-a u implantologiji nedovoljan volumen Kkosti
alveolarnog grebena gornje i/ili donje Celjusti za uspjesnu ugradnju implantata. Osim tehnike
sinus lifta moguca je rekonstrukcija grebena u horizontalnom smjeru. Postoje dva pristupa:
lateralna augmentacija kosti i lateralno Sirenje grebena (38). Kod prve metode moze se
koristiti usitnjena autologna kost s granuliranim alogenim ili aloplasti¢nim materijalom u
kombinaciji s membranom koja ¢e materijal drzati na mjestu. U te se svrhe PRF moze
pomijesati s granuliranim materijalom i/ili u obliku membrane postaviti preko augmentata.
Potrebno je minimalno 6 mjeseci za potpuno cijeljenje, a zatim slijedi ugradnja implantata.
Nedostatci ove metode su: invazivnost, dugo vrijeme cijeljenja i potreba za drugom
operacijom kako bi se postavio implantat. Zbog toga se danas ¢e$¢e izvodi tehnika lateralnog
Sirenja grebena. Takva je tehnika minimalno invazivna i implantacija se vrsi imedijatno.
Primjer za uporabu PRF materijala je “ridge splitting” metoda u kojoj se sagitalno prepili
kostani segment te se mobilizira, nepotpuno odlomljen, prema lateralno stvarajuci prostor za

postavu nadomjestnog materijala i implantata.
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2.5. Terapija osteonekroze ¢eljusti

Osteonekroza cCeljusti teSko je oStecenje kosti koje moZe biti nuspojava terapije
bisfosfonatima ili radioterapije pacijenata s tumorima u podrucju glave i vrata. Karakteristican
je nalaz eksponirane devitalizirane ¢eljusne kosti u usnoj Supljini koja perzistira vise od osam
tjedana s prate¢im simptomima bola, otekline i moguce upale (39). Spontano se pojavljuje
iako osteoradionekrozi obi¢no prethodi trauma kao S§to je vadenje zuba ili iritacija
neadaptiranih proteza. Oba klinicka entiteta, neovisno o uzroku, predstavljaju preventivni i
terapijski izazov zbog nepostojanja standardiziranog protokola za zbrinjavanje takvih
komplikacija. Razlog tomu je nedostatak kotroliranih studija. Terapija se svodi na empirijske
preventivne mjere i konzervativni pristup u pocetnoj fazi razvoja bolesti, odnosno kirurski
pristup u uznapredovalim stadijima gdje je tezina bolesti takoder proizvoljno procijenjena.
Oslanjaju¢i se na regenerativni u¢inak PRF-a, u brojnim istrazivanjima apliciran je suplement
rizicnim pacijentima preventivno ili kada je ve¢ zapocela nekroza kosti. Slike terapije
nekrotizirane Celjusti moguée je vidjeti na sljede¢im slikama (Slika 16., 17., 18., 19., 20. i
21.):

Slika 16. Osteonekroza izazvana bisfosfonatnom terapijom u gornjoj ¢eljusti (ljubaznoséu

dr. sc. Marka Granica)
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Slika 19. Aplikacija PRF ugruska (ljubazno$cu dr. sc. Marka Granic¢a)
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-l

Slika 20. Zasivena rana (ljubaznoscu dr. sc. Marka Granica)

Slika 21. Cijeljenje rane nakon 4 tjedna (ljubaznos¢u dr. sc. Marka Granica)
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3. RASPRAVA
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Respektivno prema istrazivanjima o uéinku medijatora koji se kontinuirano, tijekom 1 do 4
tjedna, oslobadaju iz trombocita prilikom degradacije fibrinskog matriksa — stvaranje nove
kosti, ubrzano cijeljenje kostanog i mekog tkiva te redukcija postoperativnih komplikacija,
prednosti su na strani PRF nadomjestka. Neoangiogeneza granulacijskog tkiva klju¢na je za
uspjesno cijeljenje, a arhitektura fibrinske mreZice omogucuje migraciju osteoprogenitornih
stanica koje ¢e ju, naposlijetku, izgraditi i imunoloskim reakcijama suprimirati infekciju. PRF
je homogenija inacica normalnog krvnog ugruska koja se lako aplicira i djeluje na na zeljeno
mjesto.

U komparativnim studijama gdje se prouc¢avao u¢inak PRF-a samostalno ili u kombinaciji s
koStanim nadomjestkom u usporedbi sa samim koStanim nadomjestkom, primijeceno je da
testne skupine pacijenata imaju bolje postoperativne rezultate u odnosu na kontrolnu skupinu
Sto se evaluiralo postoperativnim klinickim i radiolo§kim kontrolama (33).

Tatulla i suradnici proucavali su u¢inak PRF kod 60 pacijenata koji su podvrgnuti sinus liftu
te su histoloski i radioloski evaulirali novostvorenu kost u vremenskim intervalima od 106,
120 i 180 dana. Jednoj skupini pacijenata primijenjena je kombinacija ksenografta Bio-Oss
(deproteinizirana goveda kost) i PRF-a dok je kontrolna skupina bila tretirana samo Bio-
Ossom. Zahvat sinus lifta napravljen je po standardnom protokolu za transkrestalni pristup.
Prvi kontrolni pregled nakon 106 dana pokazao je najdojmljivije rezultate efikasnosti PRF-a
kao grafting materijala (33).

Kod ciljane se skupine na histoloskoj analizi ve¢ tada vidjelo lamelarno koStano tkivo s
acelularnim osteocitnim lakunama i koStanim matriksom te bogatom vaskularizacijom $to
osigurava primarnu stabilnost naknadno ugradenog implantata. Radioloska evaluacija
provodila se nakon 6 mjeseci. Potvrdena je prisutnost novostvorenog kosStanog tkiva koje se
dobro integriralo s rezidualnom kosti te ¢vrst kontakt implantata i novostvorene kosti u
apikalnoj regiji.

U istrazivanju Anitue i sur. nakon sinus lifta prikazano je stvaranje nove vitalne kosti kod
skupine ispitanika s PRF-om u iznosu od 21.4% dok je kod kontrolne skupine iznosilo 8.4%.
Broj novih krvnih Zila po mm? takoder je bio ve¢i kod tretiranih s PRF-om (116 krvnih Zila) u
odnosu na kontrolnu skupinu (7 krvnih zila) (40, 41). Riaz i sur. uocili su povecanje dna
maksilarnog sinusa nakon augmentacije s upotrebom PRF-a za 42.51% u prema kontrolnoj
skupini koje je iznosilo 18.98% (42).
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U proucavanju uc¢inka PRF kod Sirenja alveolarnog grebena (ridge splitting) Chang i suradnici
su 6 godina postoperativno pratili pacijenticu kod koje su koristili PRF kao jedini nadomjestni
materijal kojim su ispunili prostore nakon imedijatne postave implantata. Navode da se nakon
tog vremenskog razdoblja klini¢ki primijetila zdrava gingivna arhitektura bez recesija uz
gotovo beznacajnu resorpciju okolne kosti na radioloskom nalazu (43).

U svrhu lijeCenja osteonekroze Jornet i suradnici opisali su da je u slucaju preventivne
aplikacije PRF-a u postekstrakcijsku alveolu kod pacijenata na terapiji intravenskim
bisfosfonatima od ukupno 697 ekstrakcija tek 7 pacijenata razvilo osteonekrozu (44). U
sluajevima ve¢ razvijene osteonckroze jedna studija u kojoj se primjenjivao PRF 34
pacijenta pokazala da se njih 26 (77%) potpuno oporavilo, 6 (18%) je imalo odgodeno
cijeljenje, a su 2 ostala upitna (45).
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4. ZAKLJUCAK
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Brojna istrazivanja u kojima je primijenjen PRF pri razli¢itim oralnokirur§kim zahvatima
pokazala su pozitivan ucinak na kvalitetu postoperativnog zivota i ubrzanja cijeljenja $to je
olaksalo i ubrzalo daljnju rehabilitaciju pacijenata. Popratni neugodni simptomi u velikog su
broja pacijenata tretiranin PRF-om reducirani, bez obzira na vrstu zahvata kojemu su bili
podvrgnulti.

Taj pozitivan ucinak, ukljuujuéi i ostale prednosti poput jednostavnosti preparacije,
ekonomicnosti i relativno velikog rezervoara za dobivanje materijala, ¢ini ovaj suplement
visokovrijednim za daljnji razvoj i evaluaciju ucinka u kontroliranim studijama s ve¢im

brojem ispitanika i duzim postoperativnim pracenjem.
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