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Resumo

Introducao: A perda 6ssea pode resultar de diversos fatores etiologicos, como traumas, lesdes patoldgicas
ou atrofia tecidual apés a perda de unidades dentdrias. O tratamento eficaz para a regeneragdo dssea tem
sido um foco crescente na area da medicina regenerativa. A membrana de Fibrina Rica em Plaquetas (PRF)
e a Laserterapia de Baixa Intensidade (LBI) tém sido exploradas como terapias auxiliares na promocio da
neoformacdo 6ssea. Objetivo: Avaliar a qualidade do tecido 6sseo formado em um defeito 6sseo critico criado
na calvaria de ratos, utilizando membrana de PRF isolada ou em combinag¢do com o uso de laser de diodo em
sua versdo de baixa poténcia, o laser de baixa intensidade. Material e método: Um total de 67 ratos Wistar
foram divididos em quatro grupos: D (defeito 6sseo), DL (defeito 6sseo + laser), DPRF (defeito 6sseo + PRF)
e DPRFL (defeito 6sseo + PRF + laser). Membranas de PRF foram obtidas por pungao intracardiaca de ratos
doadores e aplicadas nos animais dos grupos correspondentes. Para se verificar a influéncia do fator tempo
no processo de regeneracdo dssea, separaram-se 12 animais de cada grupo, sendo que seis animais foram
eutanasiados apds 30 dias dos procedimentos cirurgicos e seis animais, apés 60 dias, para avaliagio
histoldgica, com andlise da contagem de células, da presenca de angiogénese e da area de reparo 6sseo.
Resultado: Os resultados mostraram que o grupo DPRFL apresentou uma diferenca significativa no nimero
total de células em comparagdo ao grupo D (p < 0,001 apés 30 dias e p < 0,01 apés 60 dias), além de maior
presenca de angiogénese (p < 0,01). Embora ndo tenha sido observada diferenca significativa na area de
reparo 6sseo, o grupo DPRFL mostrou maior espessura dssea apds 30 dias. Conclusdo: A combinagdo de
membrana de PRF com laserterapia de baixa intensidade demonstrou efeitos positivos na regeneragao
0ssea, especialmente na promogdo de maior espessura dssea vertical, sugerindo um potencial terapéutico
sinérgico para o tratamento de defeitos dsseos criticos.

Descritores: Fibrina rica em plaquetas; terapia com laser de baixa intensidade; regeneracdo dssea.

Abstract

Introduction: Bone loss can result from several etiological factors, such as trauma, pathological lesions or
tissue atrophy after the loss of teeth. Effective treatment for bone regeneration has been a growing focus in
the field of regenerative medicine. Platelet-rich fibrin membrane (PRF) and low-level laser therapy have
been explored as adjunctive therapies to promote bone neoformation. Objective: To evaluate the quality of
bone tissue formed in a critical bone defect created in the calvaria of rats, using the PRF membrane, whether or not
in combination with the use of a diode laser, in its low-power version, or with a low-intensity laser. Material and
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Aplicagdo da membrana homégena...

method: For this purpose, 67 Wistar rats were divided into four groups: D (bone defect), DL (bone defect + laser),
DPRF (bone defect + PRF) and DPRFL (bone defect + PRF + laser). PRF membranes were obtained by
intracardiac puncture from donor rats and applied to the animals of the corresponding groups. Six animals from
each group were euthanized after 30 and 60 days for histological evaluation, with analysis of cell count, presence
of angiogenesis and bone repair area. Result: The results showed that the DPRFL group presented a significant
difference in the total number of cells compared to the D group (p < 0.001 after 30 days and p < 0.01 after 60 days),
in addition to a greater presence of angiogenesis (p < 0.01). Although no significant difference was observed in the
bone repair area, the DPRFL group showed greater bone thickness after 30 days. Conclusion: The combination
of PRF membrane with low-intensity laser therapy had a positive effect on bone regeneration, especially
in promoting greater vertical bone thickness, suggesting a synergistic therapeutic potential for the
treatment of bone defects.

Descriptors: Platelet-rich fibrin; low-level laser therapy; bone regeneration.

INTRODUGAO

0 processo de formacao de fibrina é complexo e altamente regulado, envolvendo véarias outras
proteinas e enzimas. Distirbios nesse processo podem levar a problemas de coagulagio excessiva
(trombose) ou insuficiente (hemorragia)?l.

Ha uma cascata de reagdes moleculares e celulares que levam ao selamento da lesdo vascular
com um agregado de plaquetas, que interrompem a hemorragia pela formag¢do de um tampao no
tecido lesado, desencadeando os préximos passos da regeneracao tecidual?. O seu uso é feito de
forma isolada ou associada com enxertos 6sseos, principalmente em procedimentos que visam a
regeneracdo 4ssea.

A aplicagdo desse mediador biolégico, que contribui para neoformacio dssea, foi relacionada
areducio do tempo de reparo 6sseo3#, a um aumento da angiogénese e a diminuicdo do infiltrado
inflamatoérios. Além dessas propriedades, foi observado que a fibrina aut6loga possui altas
concentracdes de fatores de crescimento® e de células imunes do hospedeiro, que atuam
promovendo o reparo local de feridas e combatendo infecgdes.

A obtencdo da Fibrina Rica em Plaquetas (PFR) se destaca por ser um processo simples e de
custo reduzido, além de ser um material cujo risco de rejeicao mostra-se praticamente eliminado.

Devido a facilidade de obtencdo e a robustez da sua rede de fibrina, conforme citado pela
literatura, este biomaterial tem se mostrado eficiente no tratamento de lesGes 4sseas’.

Pesquisas indicam que o uso da PRF, de forma isolada ou em combinag¢do com enxertos autégenos,
xenoenxertos? e 3-TCP?, promove e intensifica a regeneracdo éssea. Portanto, o uso deste concentrado
plaquetario em terapias focadas no reparo dsseo é de grande interesse na area da Odontologia.

Entretanto, na busca por uma recuperacdo mais rapida e eficaz dos tecidos danificados, tanto
morfolégica quanto funcional, pode-se recorrer a combinacdo de multiplas terapias. Uma delas é
o uso do laser de baixa poténcia (LLLT) com luz vermelha ou infravermelha, que tem
propriedades estimulantes para os tecidos. Essa abordagem tem a capacidade de modular o
processo de cicatrizagdo, contribuindo para a redug¢do da dor e o aumento da vasculariza¢do nos
tecidos!9, e promover um aumento na produg¢do de ATP mitocondrial, entre outros beneficios10.11,

Assim, o objetivo deste estudo é avaliar a qualidade do tecido 4sseo formado em um defeito
0sseo critico na calvéria de ratos, utilizando membrana de PRF, isolada ou associada ao uso de
laser de diodo de baixa poténcia (laser de baixa intensidade).

MATERIAL E METODO

0 projeto de pesquisa em questdo passou por um processo de avaliacdo ética e foi aprovado
pela Comissio de Etica no Uso de Animais (CEUA), sob o niimero 5541150219, do Instituto de
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Ciéncias da Saude (ICS) da Universidade Federal da Bahia (UFBA). As cirurgias foram conduzidas
no biotério de experimentagdo do Laboratério de Neuroimunoendocrinologia e Toxinologia do
ICS/UFBA, cumprindo rigorosamente as normas éticas para o uso de animais de laboratorio.
Essas normas estdo de acordo com alegislacdo vigente e as diretrizes estabelecidas pelo Conselho
Nacional de Controle de Experimentacdo Animal (CONCEA).

Para o calculo do tamanho da amostra, utilizou-se o Programa Estatistico WinPEP (Programs for
Epidemiologists for Windows), versao 11.43, de Department of Epidemiology, University Medical
Center Utrecht (UMCU), com base em estudos que empregaram protocolos semelhantes utilizando
membranas de PRF para comparar duas propor¢cdes de neoformacdo dssea. Os parametros
adotados para o calculo incluiram um nivel de significancia de 5%, um poder estatistico de 80% e
uma propor¢ao minima esperada entre os grupos de 0,07. Com base nesses critérios, estabeleceu-
se um tamanho minimo de amostra de seis ratos para cada grupo experimental.

Para a obtencdo das membranas de PRF, foram necessarios 12 ratos doadores e cada
membrana obtida de um rato doador foi dividida em duas para serem utilizadas em dois
defeitos Osseos criados. Adicionalmente, foi calculado um acréscimo de 10% no total
amostral, resultando em sete ratos adicionais. Este procedimento visou garantir uma margem
adicional para eventuais perdas ou imprevistos durante o experimento. Estudos indicam que
diferentes animais sdo utilizados para investigar o processo fisiolégico de cicatrizacdo
tecidual, sendo os mamiferos os mais semelhantes aos humanos!2. Os ratos, devido ao baixo
custo, a facilidade de transporte e a ocupacido reduzida de espaco, sio frequentemente
escolhidos para esses estudos.

No presente experimento, foram utilizados 67 ratos Wistar, com peso variando entre 250 e
350 g, levando em consideragdo perdas durante o experimento. Os animais foram obtidos no
biotério SUPRILAB e foram divididos em quatro grupos, cada um composto por 12 animais; seis
animais de cada grupo experimental foram submetidos a eutandsia apos 30 dias dos
procedimentos cirdrgicos e outros seis animais, ap6s 60 dias. Os grupos experimentais incluiam:
D (defeito 6sseo), DPRF (defeito dsseo e aplicagdo de PRF), DL (defeito dsseo e laserterapia), e
DPRFL (defeito 6sseo + PRF + laserterapia).

Os animais foram alojados em condi¢des padrao para a espécie, no biotério de experimentacdo
do laboratério citado. As caixas utilizadas eram de polipropileno, com dimensdes de 41x34x16 cm,
com capacidade para 3 a quatro animais, fechadas com tampa de arame de aco carbono, com encaixe
para bebedouros. Durante todo o periodo experimental, os animais foram alimentados com racdo
comercial para roedores e tiveram acesso irrestrito a agua.

As caixas foram organizadas em estantes de aco dentro de uma sala climatizada, mantendo
uma temperatura constante de 22 °C +/- 2 °C, com exaustdo para controle adequado do ambiente.
As condi¢des de umidade foram mantidas em torno de 65%, seguindo um ciclo de luz de 12 horas
de iluminagdo e 12 horas de escuriddo. As gaiolas foram higienizadas regularmente, sendo
lavadas com agua e sab3do neutro a cada dois dias, juntamente com a troca da maravalha. Os ratos
foram aleatoriamente agrupados em caixas, com trés animais por caixa, e separados de acordo
com 0S grupos experimentais.

Preparo da Membrana de PRF

A coleta sanguinea foi realizada por meio de pun¢io intracardiaca, utilizando um scalp a
vacuo, diretamente no ventriculo esquerdo do animal. Coletaram-se de 5 a 8 mL de sangue de
cada rato doador, com peso corporal aproximado de 350 g. Apds a coleta, o tubo foi posicionado
em uma centrifuga de bancada (Modelo Montserrat 80-2B15 mL®), equilibrada por peso com
um tubo contendo o mesmo volume de dgua. As amostras de sangue foram coletadas em tubos
plasticos de tampa branca, sem tratamento de silica e sem anticoagulantes, sendo
imediatamente centrifugadas a 2.400 rpm por 10 minutos. A escolha do tubo de plastico sem
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jateamento foi recomendada para evitar a cascata de coagula¢do precoce e impedir a rapida
coagulacdo do sangue antes da centrifugacio.

Compreendendo que o tempo de coagulagio para o sangue de rato é de aproximadamente 2 a
5 minutos, mais rapido do que o tempo de coagulacdo humano de 5 a 10 minutos, a amostra de
sangue coletada para a producdo de PRF foi centrifugada, resultando no codgulo de PRF acima
dos eritrécitos, localizado na por¢io média do tubo. Posteriormente, o codgulo foi
cuidadosamente removido, pressionado entre duas compressas estéreis para obter uma
membrana de fibrina autéloga. Cada membrana, proveniente de um rato doador, foi dividida ao
meio e cada metade obtida foi dobrada ao meio para ser utilizada em um defeito dsseo criado.

Procedimento Cirurgico

Os animais foram submetidos a um jejum de 12 horas antes de serem anestesiados com
ketamina a 10% (100 mg/kg) + xilazina a 2% (14 mg/kg), via intraperitoneal. Em seguida,
os animais foram posicionados em dectbito ventral sobre um campo cirdrgico para realizar
a tricotomia na regido da calvaria e proceder a antissepsia da area cirurgica com alcool
iodado.

Realizou-se uma incisdo semilunar entre as orelhas, com o objetivo de dificultar o acesso
posterior a ferida cirurgica por parte dos animais. A incisdo cutidnea e muscular teve
aproximadamente 3 cm de extensido, permitindo a exposi¢cdo do tecido 6sseo. Utilizou-se um cabo
de bisturi n? 3 com lamina n2 15C para realizar a incisdo. Os tecidos subcutaneos e musculares
foram entdo divulsionados. Posteriormente, o peridsteo foi incisado e afastado, mantendo a
visualizacdo do campo operatdrio por meio de trés pingas hemostaticas.

Enquanto as amostras de sangue estavam sendo centrifugadas, um defeito ésseo foi criado
na por¢do mediana da calota craniana de cada rato, localizado entre os ossos parietais e com
aproximadamente 7 mm de didmetro. Utilizou-se uma broca trefina de 6 mm de didmetro
interno (Neodent, Curitiba, PR, Brasil) montada em um contra-angulo com reducao 1:20,
acionada por um motor para implantes (DrillerBLM 600 plus, Sdo Paulo, Brasil) a 1.500 rpm.
Durante o procedimento, realizou-se irrigacdo externa peristaltica com solugdo fisiolégica
salina 0,9%, garantindo a integridade da dura-mater. Com relacdo aos defeitos, estes foram
tratados conforme a categorizacao de cada grupo e os tecidos foram readaptados a posicao
inicial com sutura simples (pontos interrompidos), utilizando-se fio de nailon 5-0 (Procare®,
Sao Paulo, Brasil).

Parametros da Fotobiomodulagdo Mediada com Laser de Baixa Poténcia

0 emissor laser utilizado foi o TFPremier (MM Optics Equipamentos, Sdo Paulo, Brasil). Trata-se
de um laser de diodo infravermelho com meio ativo GaAlAs (arseneto de galio e aluminio), com
comprimento de onda de 830 nm (MM Optics Equipamentos, Sdo Paulo, Brasil). Para os grupos
experimentais irradiados (DL e DPRFL), a primeira sessdo de laser ocorreu imediatamente ap6s o
procedimento cirdrgico e foi repetida a cada 48 horas durante 15 dias. Utilizou-se uma energia de
1,05 joule, com densidade de energia de 37,5 J/cm?, considerando uma area de spot de 0,028 cm?Z.
A aplicacdo foi realizada de forma pontual, com poténcia de 70 mW, no modo de emissao continua,
durante 15 segundos.

Eutanasia dos Animais

Todos os grupos foram submetidos a dois momentos de eutandsia: metade dos animais
aos 30 dias e a outra metade, aos 60 dias ap6s os procedimentos. Os ratos foram eutanasiados
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por meio de uma sobredosagem de anestésico (Tiopental por via endovenosa, trés vezes a
dose recomendada para a anestesia geral - 30mg/kg). Seis animais de cada grupo foram
submetidos a eutandsia no periodos de 30 e seis animais, no periodo de 60 dias apds os
procedimentos cirurgicos. Para a obtencdo das amostras, os cortes macroscépicos foram
executados pelo mesmo pesquisador nas regides anterior aos olhos (focinho) e lateralmente
as orelhas. Além desses cortes, foi efetuado um corte frontal, preservando apenas a regiao
superior do cérebro e o cranio.

As pecas anatémicas das calvarias foram cuidadosamente extraidas e acondicionadas em
formol a 10% por um periodo de sete dias para fixacdo. As pecas cirturgicas foram
acondicionadas em frascos com tampa, contendo formol a 10%, em quantidade superior ao
tamanho da peca, e enviadas ao Laboratério de Anatomia Patoldgica na Faculdade de
Odontologia da UFBA.

Processamento Histoldgico

Apbs esse periodo, as amostras foram submetidas a um banho em acido férmico a 10% por 24 horas.
Posteriormente a descalcificacio inicial, cada espécime foi dividido longitudinalmente em dois blocos,
exatamente sobre o centro do defeito cirdrgico original. Os espécimes foram processados e incluidos em
parafina, passando pelos estagios de desidratacao, clarificagdo e impregnagao por parafina.

Em seguida, uma série de sec¢des, na dire¢io longitudinal do espécime, foi feita com 3 pm de
espessura, a partir do centro do defeito cirtrgico original. Essas sec¢des foram coradas com
hematoxilina-eosina (HE) para analise microscépica.

Analise de Dados

Realizaram-se avaliacdes descritivas e estatisticas dos dados obtidos, empregando testes
estatisticos para uma probabilidade de erro de 5% (p < 0,05).

Os dados foram submetidos a uma anadlise estatistica, utilizando-se o programa Minitab®,
com um nivel de significincia de 5%, tanto para comparacdo intra quanto intergrupos. Para a
analise histomorfométrica quantitativa, o software GraphPad Prism (versido 8.0, GraphPad
Program Inc., San Diego, CA, EUA) foi empregado para descrever os resultados em graficos. A
normalidade dos dados foi verificada pelo teste de Shapiro-Wilk. Em seguida, os testes de
comparag¢des multiplas de Tukey e de comparacdes multiplas de Dunn (para dados nio
paramétricos) foram utilizados como post-hoc. As diferencgas estatisticas foram consideradas
significativas nos valores de p: * < 0,05; ** < 0,01; *** < 0,001; < 0,0001.

Para a mensurac¢do do reparo formado no defeito dsseo criado, o programa Image ] foi
calibrado de acordo com a objetiva do microscépio em que as fotos foram tiradas. Em um
aumento ocular de 4x, a distdncia em milimetros foi ajustada para a distancia conhecida da
camara de Neubauer, que foi de 0,05 mm, e a distancia em pixels foi calculada no Image ]
(224.056). Em seguida, a area obtida de cada reparo por animal do grupo foi calculada e o
software GraphPad foi utilizado para a descri¢do dos resultados em graficos, seguindo as
etapas descritas anteriormente.

RESULTADO

A avaliacdo incluiu a andlise histoldgica e histomorfométrica de todos os grupos apés os dois
periodos (30 e 60 dias) para o numero total de células, a angiogénese e a area de reparo dsseo.
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Avaliagcao do Numero Total de Células Entre Grupos

Na andlise comparativa entre os grupos (Figura 1), identificou-se uma diferenca
estatisticamente significativa no numero total de células entre o grupo D e o grupo DPRFL.
Este ultimo demonstrou uma quantidade celular superior apés 30 dias (p < 0,001) e 60 dias
(p < 0,01). Ao examinar a comparacdo entre ambos os grupos, notou-se uma prevaléncia
significativa em favor do ultimo grupo nos dois periodos avaliados, com uma diferenca
estatisticamente significante (p < 0,05) ap6s 60 dias.

Na comparacdo entre os grupos D e DL, evidenciou-se um niimero superior de células no
grupo DL apds 30 e 60 dias. Apesar de uma predominancia mais acentuada ap6s 30 dias, nao
houve diferenca estatisticamente significativa entre os intervalos de tempo.

Estes resultados sugerem uma variacdo notavel no comportamento celular entre os
grupos, destacando-se a importincia de considerar essas discrepancias ao interpretar os
dados coletados.
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Figura 1. Grafico com comparagao quantitativa do niumero total de células apds 30 e 60 dias entre
grupos. As diferengas estatisticas foram consideradas significativas nos valores de p: * < 0,05; **
<0,01; ***< 0,001; <0,0001.

Avaliacdo da Angiogénese Entre Grupos

Na andlise comparativa da angiogénese formada nos dois periodos entre os grupos (Figura 2),
foi evidenciada uma diferenca significativamente maior (p < 0,01) entre o grupo D e o grupo
DPRFL apés 30 dias, com a expressividade sendo mais marcante no ultimo. Ao comparar os
grupos apos 60 dias, notou-se um aumento da angiogénese de forma geral, sendo mais elevada
no grupo PRF, porém sem diferenca significativa entre eles.

E importante destacar que todos os grupos que receberam tratamento apresentaram uma
angiogénese significativamente maior do que o grupo D apds 30 dias. Contudo, essa tendéncia
ndo foi observada apés 60 dias, quando o grupo DL demonstrou uma menor angiogénese em
comparagdo com o grupo D.

Esses resultados apontam para variagdes temporais na resposta angiogénica aos diferentes
tratamentos, sugerindo a necessidade de considerar a evolucao temporal ao interpretar os dados
relacionados a angiogénese nos grupos estudados.
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Figura 2. Grafico com comparagéo quantitativa de angiogénese ap6s 30 e 60 dias entre grupos. As
diferencas estatisticas foram consideradas significativas nos valores de p: * < 0,05; ** <0,01; ***< 0,001;
<0,0001.

Avaliagcao Histolégica e Quantitativa por Grupo

Ao examinar os graficos e as imagens dos cortes corados com H&E no grupo D apés 30 e 60 dias
(Figura 3), ndo foi observada diferenca significativa no niimero total de células nos dois periodos.
Contudo, houve uma maior angiogénese ap6s 60 dias. No grupo DL, houve uma predominancia
celular e de angiogénese ap6s os primeiros 30 dias. No grupo que utilizou a membrana de PRF, ndo
foi observada diferenca significativa na presenca de angiogénese apds os dois periodos, mas houve
uma maior presenca de células apds 60 dias. Entretanto, ao associar a membrana de PRF com a
laserterapia, observou-se uma menor quantidade celular ap6s 60 dias e uma maior area de
angiogénese ap6s 30 dias.

Ao analisar o reparo formado no defeito 6sseo criado, notou-se que o grupo PRFL demonstrou
uma area maior de reparo do que os demais ap6s 30 dias, o que persistiu ap6s 60 dias, mesmo
sem diferenca estatistica. Vale ressaltar que o grupo que utilizou apenas a membrana de PRF
obteve uma maior area de reparo apenas quando comparado ao grupo DL ap6s 60 dias.

Esses resultados destacam nuances temporais e de resposta especifica aos tratamentos
aplicados, fornecendo insights valiosos para a compreensdo do processo de reparo 6sseo nos
diferentes grupos estudados.
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Figura 3. Grafico com comparagéo da area de reparo apos 30 e 60 dias entre grupos.
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DISCUSSAO

O presente estudo investigou o impacto da utilizacdo da membrana de PRF isoladamente e em
combinac¢do com LBI em defeitos 6sseos criticos na calvaria de ratos. A escolha dessa regido para
a criacdo dos defeitos dsseos foi motivada pela sua anatomia favoravel para manipulagdo durante
a cirurgia e controle pés-operatério, o que reduz as chances de infec¢do do local cirtrgico!2. A
regido também é caracterizada pela auséncia de estresse mecanico significativo e pela relativa
estabilidade das estruturas circundantes ao defeito, devido a cobertura proporcionada pelo
peridsteo do cranio e pelos musculos temporais e frontais. Portanto, esse modelo oferece uma
plataforma clinica relevante para avaliar terapias de regeneracdo dssea, contribuindo para
intervencgdes clinicas mais eficazes3-15,

Da mesma forma, outro estudo mostrou que o uso exclusivo de PRF para eleva¢ido do assoalho
do seio maxilar, combinado com a instalagcdo do implante, resultou em um aumento significativo
na altura éssea de 4,28 + 1,00 mm antes da cirurgia para 11,8 + 1,67 mm apés a cirurgial6. Em
concordancia, pesquisadores encontraram ganho 6sseo alveolar utilizando apenas PRF,
demonstrando que a fibrina tem efeito significativo na diferenciacio osteogénica®.

Ao introduzir a laserterapia, houve uma predominancia celular e de angiogénese logo ap6s os
primeiros 30 dias, com diferenga significativamente maior (p < 0,01) entre o grupo D e o grupo
DPRFL ap6s 30 dias, com a expressividade de reparo sendo mais marcante no grupo em que foi
utilizada a membrana de PRF e laserterapia, apés 30 dias, o que persistiu apos 60 dias.
Pesquisadores observaram 48 aumentos da atividade osteoblastica quando se utilizaram codgulos
de A-PRF nos alvéolos apds exodontias em cdes!?. Além disso, imunoexpressdes mais elevadas de
marcadores da atividade dos osteoblastos, dos osteoclastos e da funcdo vascular, como a
osteocalcina e a osteopontina, foram encontradas no osso recém-formado no grupo A-PRF, em
comparacdo ao grupo controle.

Ao avaliar a presenca de angiogénese, os dois grupos que receberam tratamento com a
membrana de PRF mostraram-se superiores em relacdo aos demais. No entanto, ao utilizar a LBI,
a predominancia de angiogénese foi maior ap6s 30 dias, o que contrasta com o grupo PRF, que
apresentou maior presenca de angiogénese apos 60 dias, sem diferenca significativa entre os
grupos. Diante de tais achados, estudos!819 concordam que a fotobiomodulacdo aliada a fibrina
potencializa a melhora dos resultados, colaborando na proliferagio celular e vascular.

Nos ultimos anos, tem havido um aumento na busca de métodos ndo invasivos, como a terapia
de fotobiomodulacido a laser, para aprimorar o processo de reparo dsseo2?. Neste estudo, foi
empregado o laser de diodo infravermelho com meio ativo GaAlAs, operando a um comprimento
de onda de 808 nm, com densidade de energia de 25 ]J/cm? e poténcia de 70 mW. Ao examinar os
espécimes tratados com a laserterapia, observou-se que o grupo submetido a LBI apresentou um
ganho 6sseo superior apenas em comparagio com o grupo controle, mas inferior aos grupos que
utilizaram a membrana de PRF apds 30 e 60 dias. Esses achados estio alinhados com os de outro
estudo?! que identificou um aumento na densidade dssea apos a elevacdo do seio maxilar e
instalacdo simultinea de implantes dentarios utilizando a LBI, em comparagdo com o grupo
controle (p < 0,05).

A utilizacdo de terapias combinadas que envolvem o uso de fibrina associado a
fotobiomodulagdo tem se mostrado uma estratégia promissora para favorecer a regeneracdo dos
tecidos lesionados com melhor qualidade e em menor tempo. Quando aplicada no local da lesao,
a fibrina forma uma matriz bioativa no microambiente que exerce efeito hemostatico, além de
favorecer interacdes entre células e biomoléculas. Esses efeitos, somados aos da laserterapia,
constituem uma terapia coadjuvante que atua estimulando a atividade celular, a angiogénese e a
sintese de coldgeno e biomoléculas, afirmando o que foi encontrado no atual estudo, em que
foram observadas maior quantidade celular e presenca de angiogénese ao utilizar a LBI.
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Contrariamente aos resultados encontrados neste estudo, pesquisadores ndo observaram um
aumento significativo na densidade dssea em defeitos criticos na calvaria de ratos tratados com
concentrado plaquetario isoladamente ou em combinacdo com LBI?Z. Essa disparidade nos
resultados pode ocorrer devido ao tipo de concentrado plaquetario utilizado, visto que, no
presente estudo, foi a PRF22,

No atual estudo, a drea de reparo formada foi maior no grupo PRFL, ap6s os dois periodos
avaliados. Em anadlise clinica, trés estudos23-25, que utilizaram PRF combinada com
fotobiomodulagdo para o tratamento da osteonecrose dos maxilares, obtiveram bons e
promissores resultados para tratamento desse tipo de condi¢do 6ssea.

A utilizacdo da membrana de PRF tem sido correlacionada com uma aceleragdo do processo
de reparo 6sseo e uma diminuicao da reabsor¢do do osso alveolar2é. Além disso, foi observado
previamente o efeito biomodulador da LBI na regeneragdo dssea em vadrias circunstancias
experimentais?’.28, Dessa forma, pode-se perceber que poucos estudos utilizaram a associagio
fibrina com LBI, mas, devido aos bons resultados, a técnica mostra-se promissora, com potencial
para colaborar na reparacdo tecidual. A dificuldade em comparar os diferentes tipos de
fotobiomodulagdo pode ser considerada uma limitacdo devido aos diferentes protocolos
relatados nos experimentos.

Preocupagdes acerca da coleta de amostras sanguineas de animais foram levantadas,
destacando o tempo entre a coleta e a centrifugacdo como um fator crucial no protocolo da PRF.
Esses autores investigaram o uso de tubos de vidro e plastico com jateamento interno, concluindo
que estes ndo parecem afetar a arquitetura da membrana de fibrina. No entanto, no presente
estudo, o método empregado diferiu em relacdo a natureza desses tubos, na medida em que foram
utilizados tubos plasticos sem jateamento interno de silica, com o objetivo de evitar a formagdo
precoce do codgulo de fibrina e impedir a rapida coagulacdo do sangue antes da centrifugacao.
Portanto, para garantir a coleta sanguinea dentro do tempo estabelecido pelo protocolo, as
amostras foram obtidas por puncio intracardiaca.

Quanto a natureza da membrana de fibrina, ndo foi encontrada diferenca significativa entre o
grupo de ratos que utilizou membrana de PRF homologa e o grupo que utilizou PRF em
combinacdo com laser.

Limita¢des deste estudo incluem o tamanho da amostra, a perda de dois animais do grupo
experimental PRFL e a falta de padronizacdo dos protocolos terapéuticos utilizados. Até o
momento, ndo existe um protocolo definido para a aplicacdo da LBI em defeitos 6sseos criticos e
nem para o método de obtencdo da membrana de PRF em ratos. Embora este estudo tenha
demonstrado que o uso de tubos plasticos sem jateamento interno de silica aparentemente nao
afetou a arquitetura da membrana de PRF, pode haver impacto nos fatores de crescimento.
Diferentes técnicas de obtencio tém sido descritas na literatura para aumentar a quantidade de
fatores de crescimento na rede de fibrina, tanto em estudos com humanos quanto em animais.

CONCLUSAO
A combinacdo de PRF com laserterapia de baixa intensidade teve um efeito positivo na

regeneracdo 6ssea, destacando-se especialmente na promo¢do de maior formacdo dssea e
sugerindo um potencial terapéutico sinérgico para o tratamento de defeitos dsseos.
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