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RESUMO

Introducdo: A fissura labiopalatina estd presente em 1 a cada 650 criangas nascidas no Brasil. Para a
reabilitagdo, inclui-se a técnica cirargica de enxerto 6sseo alveolar por intermédio de enxerto 6sseo autdégeno,
sendo o da crista iliaca a abordagem padrdo na literatura. No entanto, a retirada de material dessa regido
apresenta morbidades como dor na area doadora, ansiedade, medo e estresse para os pacientes ¢ membros da
familia. Objetivo: Mediante o exposto, foi realizada revisdo critica da literatura sobre os materiais alternativos
plasma rico em plaquetas (PRP) e fibrina rica em plaquetas (PRF) para a reconstrugdo 6ssea da fenda alveolar
unidos a outras técnicas de enxerto 6sseo alveolar que apresentam menor morbidade pds-operatoria. Materiais
e Métodos: Foram utilizadas as bases de dados Medline, LILACS, Web of Science, Scopus e Cochrane Central
Register of Controlled Clinical Trials (CENTRAL), no periodo entre 2000 e 2019. Consideracdes Finais: a
partir dos dados obtidos, concluiu-se que o PRP e a PRF atuam positivamente na regeneracao 6ssea final do
tecido 0sseo proveniente tanto da crista iliaca quanto da sinfise mandibular e que a opgao de tratamento com
enxerto dsseo da sinfise mandibular associado ou ndo a PRP/PRF pode ser totalmente indicado em fissuras do
tipo unilateral, promovendo beneficios inerentes ao individuo como recuperagdo mais rapida no pos-operatorio
e menor morbidade, bem como para a gestdo hospitalar dos centros de reabilitacdo de individuos com fissura
ao propiciar maior resolutividade nos processos de liberagdo de cirurgias visto a necessidade apenas da equipe
odontoldgica para a coleta do tecido 6sseo.

Palavras-chave: Plasma Rico em Plaquetas. Fibrina Rica em Plaquetas. Fissura Palatina.

ABSTRACT

Introduction: The cleft lip and palate is present in 1 out of 650 children born in Brazil. For the rehabilitation,
the surgical technique of alveolar bone graft through autogenous bone graft (the individual's own) is included,
and the iliac crest is the standard approach in the literature. However, the removal of material from this region
has morbidities like pain in the donor area, anxiety, fear and stress for patients and family members. Objective:
Based on the above, a critical literature review was performed on the alternative materials platelet-rich plasma
(PRP) and platelet rich fibrin (PRF) for alveolar cleft bone reconstruction combined with other alveolar bone
graft techniques that present lower postoperative morbidity. Material and Methods: The databases Medline,
LILACS, Web of Science, Scopus and Cochrane Central Register of Controlled Clinical Trials (CENTRAL)
were used in the period between 2000 and 2019. Final Considerations: From the date obtained we conclude
that PRP and PRF act positively on the final bone regeneration of bone tissue from both the iliac crest and
mandibular symphysis, and that the treatment option with mandibular symphysis bone graft associated or not
with PRP/PRF can be fully indicated in unilateral clefts, has inherent benefits to the individual such as faster
postoperative recovery and lower morbidity, as well as hospital management of the cleft palate individuals
rehabilitation centers by providing greater resolution in the procedures for releasing surgeries due to the need
for only one team for its collection (dental).

Keywords: Platelet-Rich Plasma. Platelet-Rich Fibrin. Cleft Palate.
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1. INTRODUCAO

A fissura labiopalatina ¢ uma malformagdo congénita classificada distintamente de acordo
com sua area de acometimento, podendo ser de labio, palato ou de ambos (labiopalatina), unilateral
ou bilateral. Quando ndo estd associada a outras sindromes ¢ a anomalia congénita de maior
prevaléncia, variando conforme a etnia; em descendéncia asiatica uma em cada 440 criangas nascidas
apresentam a anomalia, em descendentes negros 1:2000 e no Brasil em torno de 1:650 -3

A etiologia concreta da fissura ainda ¢ desconhecida. No entanto, de acordo com o
conhecimento da literatura, é considerada multifatorial, relacionando-se fatores ambientais e
comportamentais (ingestao de alcool, fumo durante gravidez, habitos nutricionais) junto a algum risco
relativo do background genético para que ocorra a malformagao *.

A reabilitag@o bucal do individuo com fissura labiopalatina, inclui o enxerto dsseo alveolar
secundario (EOAS) devendo ser realizada no periodo de denti¢do mista, idealmente antes da irrupg¢ao
do canino e com movimentacao ortodontica prévia (7-12 anos de idade). Individuos com faixa etaria
superior, que por algum motivo a cirurgia nao foi realizada, também podem ser submetidos a técnica
denominada entdo, de enxerto 0sseo alveolar secundario tardio . A cirurgia geralmente é realizada
utilizando-se de enxerto 6sseo autdgeno sendo considerado padrido ouro quando a area doadora for a
crista iliaca anterior, por apresentar quantidade de tecido 6sseo abundante ®. No entanto, apesar de ser
o padrdo ouro, a retirada de material dessa regido apresenta morbidades, principalmente a dor na area
doadora, além de ansiedade, medo e estresse para os pacientes e membros da familia. Assim, técnicas
sdo constantemente estudadas para diminuir desconfortos o que inclui a retirada do tecido dsseo por
métodos menos invasivos como o uso de brocas do tipo trefina a fim de limitar tamanho da incisao
local e incisdes mais precisas com o uso de curetas apenas na fase de coleta do tecido 6sseo .

Outra opgao seria o emprego de enxerto 0sseo proveniente da sinfise mandibular, utilizado

como protocolo em alguns centros de reabilitagdo, apresentando vantagens como tempo cirdrgico

36

Oliveira BSF et al. Enxerto ¢sseo alveolar na fissura labiopalatina: variagdes da técnica padrao e
associagdo ao plasma rico em plaquetas ou a fibrina rica em plaquetas.RGS.2020;22(1):35-51.



REVISTA GESTAO & SAUDE (ISSN 1984 - 8153)

reduzido, menor duragdo da hospitalizacdo, pds-operatério com minima morbidade e auséncia de
cicatriz cirtrgica, diferente de quando a retirada ¢ na crista iliaca *°.

A engenharia de tecidos tem mostrado resultados promissores quanto ao uso de materiais
alternativos para a reconstrugdo 6ssea da fenda alveolar com o emprego de scaffolds 6sseos, fatores
de crescimento como BMP-2 (proteina morfogenética 6ssea-2), ou de derivados do PRP (plasma rico
em plaquetas), que também se mostraram promissores quanto a melhora da retencdo Ossea e a
reconstru¢do alveolar final %!,

Procedimentos de enxerto 6sseo alveolar que associam o uso de PRP objetivam aprimorar a
formagdo e cicatriza¢do dssea '2. O PRP é um concentrado de plaquetas obtido através de um processo
autdgeno contendo fatores de crescimento: fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF), fator
de crescimento endotelial vascular (VEGF) e o fator de crescimento transformador beta (TGF-b) 3.

O mecanismo de regeneracdo Ossea em enxertos ¢ potencializado na presenca do PRP. Os
fatores de crescimento obtidos pela adicdo de PRP aos enxertos evidenciam taxa de maturacio
radiografica de 1,62 a 2,16 vezes quando comparados aos enxertos sem PRP e com avaliagdo
histomorfométrica de maior densidade 6ssea nos enxertos em que o PRP foi incluido (74,0% +/- 11%)
em compara¢do com enxertos em que o PRP ndo foi incluido (55,1% +/- 8 %; p = 0,005)'4.

Sabe-se que o PRP pode ser derivado do sangue do corddo umbilical (UCB-PRP) que contém
fatores de crescimento induzindo a diferenciacdo em células do tipo osteoblastica; sendo avaliada in
vitro pela presen¢a de marcadores de proteina morfogenética dssea-2, que indicaram a presenca de
calcio no corddo umbilical, mesmo apos 3 anos de criopreservagdo. Assim, coloca-se o potencial
efeito regenerador de tecido 0sseo do corddo umbilical em sua configuragdo como PRP !°. Rico em
fatores de crescimento, o PRP pode ser associado a outros compostos como exemplo do concentrado
de células da medula 6ssea (BMCs), com células osteoprogenitoras, a fim de unir vantagens '°.

A fibrina rica em plaquetas (PRF) ¢ tida como uma segunda geracdo do PRP, sua morfologia
¢ comparada a de um gel que pode ser utilizado associado a substitutos 6sseos. Apresenta vantagens
como a auséncia de manipulagio bioquimica do sangue e preparagdo simplificada !7- 18,

Kang et al. (2011)! propuseram considerar a PRF como um bioscaffold, a mesma possui
capacidades de defesa contra infec¢des bastante significativas que agem por meio de propriedades
quimiotaticas das citocinas e da capacidade de facilitar o acesso ao local lesado (neovascularizagdo).
A agdo das citocinas (particularmente da IL-4) aprisionadas na rede de fibrina e liberadas durante o

remodelamento dessa matriz inicial regulam a reag¢do inflamatdria por efeitos de retrocontrole em
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locais cirargicos tratados com PRF. Sendo assim, o codgulo de PRF pode ser considerado um n6 de
organiza¢io imunoldgica 2°.

No ensaio clinico randomizado e controlado de Patel et al (2017) 2! avaliou-se o uso da PRF
no tratamento regenerativo de defeitos periodontais verticais em comparagdo com a técnica de
desbridamento a retalho aberto. O grupo PRF mostrou através de parametros radiograficos um
preenchimento 6sseo de 45,18% + 7,57%, estatisticamente significativo em comparacdo com 21,6%
+ 9,3% observados no grupo controle. Além disso, a PRF apresentou significativa cicatrizagdo de
tecidos moles e redugdo na profundidade de sondagem. Karayiirek et al. (2019) 22, concluiram que a
PRF associada a diferentes tipos de enxerto (autdgeno, xenodgeno e aldégeno) apresenta diferentes
mecanismos para obtengdo de regeneracdo Ossea.

A opgdo por enxerto dsseo alveolar autdgeno na reconstrucao da fenda alveolar associado a
materiais alternativos pode trazer beneficios aos centros de reabilitacdo de individuos com fissura
labiopalatina como a recuperagdo mais rapida dos pacientes durante o pds-operatério e menor
morbidade dependendo da técnica realizada 3°.

O objetivo desse estudo foi revisar trabalhos que relatam a reconstrucao alveolar da técnica
de enxerto dsseo alveolar em individuos com fissura labiopalatinas quanto a assocoacdo da técnica
padrdo (tecido 6sseo proveniente da crista iliaca) aos materiais plasma rico em plaquetas (PRP) e/ou
fibrina rica em plaquetas (PRF) para evidenciar diferentes formas de atuagdo como opg¢do de

tratamento.

1. MATERIAIS E METODOS

Foram incluidos nesta revisao de literatura estudos publicados como artigos em periddicos,
que constituissem em pesquisas quantitativas originais sobre a utilizagdo do PRP ou PRF associado
a técnica de enxerto dsseo alveolar (EOA) na fissura labiopalatina. Foram incluidos estudos do tipo
caso controle, estudo de coorte, ensaio clinico randomizado e revisoes sistematicas. Foram excluidos
os estudos que se apresentaram como sendo do tipo relato de caso (case report) ou caso clinico
(clinical case). Restringimos nossos selecionados a estudos em portugués, inglés ou espanhol
publicados entre os anos de 2000 e 2019.

A pesquisa incluiu varios bancos de dados: Scopus, PubMed (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pubmed) na base MEDLINE, Web of Science (https://apps.webofknowledge.com) nas bases Science

Citation Index Expanded, Conference Proceedings Citation Index - Social Sciences and Humanities
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e Conference Proceedings Citation Index-Science, Biblioteca Virtual em Saude (BVS;
https://bvsalud.org/en/) na base de dados LILACS e a base de dados Cochrane Central Register of
Controlled Clinical Trials (CENTRAL).

Para as bases de dados MEDLINE, Science Citation Index Expanded/Conference
Proceedings Citation Index-Social Sciences and Humanities/Conference Proceedings Citation Index-
Science), Scopus, Cochrane Central Register of Controlled Clinical Trials (CENTRAL), foi utilizado
a seguinte estratégia de busca: (cleft palate platelet rich plasma) OR (cleft palate platelet rich fibrin)
OR (cleft palate L-PRF) OR (cleft palate Leukocyte-and Platelet-Rich Fibrin). Na base LILACS
foram utilizadas as estratégias de busca: (cleft palate platelet rich plasma) OR (cleft palate platelet
rich fibrin) OR (cleft palate L-PRF) OR (cleft palate Leukocyte-and Platelet-Rich Fibrin); (fissura$
palatina$ plasma rico plaqueta$) OR (fissura$ palatina$ fibrina rica plaqueta$) OR (fissura$ palatina$
L-PRF) OR (fissura$ palatina$ Fibrina Rica Leucdcito$ e plaqueta$); (Fisura$ del Paladar Plasma
Rico Plaqueta$) OR (Fisura$ del Paladar Fibrina Rica Plaqueta$) (Paladar Hendido Plasma Rico
Plaqueta$) OR (Paladar Hendido Fibrina Rica Plaqueta$) (Fisura$ del Paladar L-PRF) OR (Fisura$
del Paladar Fibrina Rica Leucocitos y Plaqueta$) (Paladar Hendido L-PRF) OR (Paladar Hendido
Fibrina Rica Leucocito$ y Plaqueta$). As palavras chaves utilizadas foram “Plasma Rico em
Plaquetas”, “Fibrina Rica em Plaquetas” e “Fissura Palatina”, suas correspondentes em inglés,
“Platelet-Rich Plasma”, “Platelet-Rich Fibrin”, e “Cleft Palate”, e em espanhol, “Plasma Rico en
Plaquetas”, “Fibrina Rica en Plaquetas” e “Fisura del Paladar”.

Foram utilizados estudos que se referiam a fissura labiopalatina quanto aos objetivos da
técnica de enxerto dsseo alveolar (suas variaveis na obtengao do enxerto 6sseo) e sua associagao com
novos materiais (PRP e PRF). As citagdes recuperadas foram consolidadas em um tnico banco de

dados e as duplicatas foram identificadas e removidas.

2. RESULTADOS

A estratégia de busca identificou 23 citacdes na PubMed (MEDLINE), 4 na Scopus, 11 na
Web of Science (SCI-EXPANDED, Conference Proceedings Citation Index - Social Sciences and
Humanities/Conference Proceedings Citation Index — Science), 3 na BVS (LILACS) e 1 na base de
dados Cochrane (CENTRAL), totalizando 42 citagdes Uinicas. Destas, 21 citagdes permaneceram apos
a triagem de titulos e resumos e 14 citacdes foram mantidas apos examinar as versdes completas dos

textos para elegibilidade. Ao final, foram incluidos 14 estudos (Tabela 1).
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Os autores de cinco estudos

12,13,28,31,33

estudos, os autores nao revelaram se tinham algum conflito de interesse.

Tabela 1 — Caracteristicas dos estudos incluidos

relataram ndo ter conflitos de interesse, nos outros

Periodo de

Autor Numero Tipo da fissura Comparacio e resultados entre técnica padrio e novas avaliacio pos-
da labiopalatina técnicas operatoria/
amostra Exame utilizado
Oyama et 12 unilateral Técnica de EOAS tardio com osso autoégeno (crista iliaca) 5-6 meses/
al.? em 5 individuos e 0sso autdgeno (crista iliaca) associado ao tomografia
(2004) PRP em 7 individuos. Resultados: houve diferenga
estatistica quanto ao aumento de volume 6sseo final em
todos os casos onde o PRP foi associado
Méndez et 14 Nao informado Resultados foram semelhantes entre a técnica tradicional 6 meses/
al. (osso iliaco e tibial apenas) e a técnica que associa PRP com radiografia
(2006) 0sso esponjoso do iliaco. 30% da quantidade de osso iliaco
ndo foi necesséria quando a técnica foi associada com o PRP
Lee et al.>s 60 48 pacientes Técnica de EOA com osso autdgeno (crista iliaca) em 30 12 meses/
(2009) (unilateral) individuos e osso autégeno (crista iliaca) associado ao PRP radiografia
12 pacientes em 30 individuos. A capacidade de regeneragdo Ossea e
(bilateral) prevencao de reabsor¢ao pds-operatdria do enxerto 6sseo na

fenda alveolar com a intervengdo do PRP foi semelhante a
da técnica sem PRP

Fonte - Os autores (2019)

Tabela 1 — Caracteristicas dos estudos incluidos (continuagio)

Periodo de

Autor Numero Tipo da fissura Comparacio e resultados entre técnica padrio e novas avaliacio pos-
da labiopalatina técnicas operatoria/
amostra Exame utilizado
Marukawa 20 unilateral Técnica de EOA com osso autégeno (crista iliaca) em 6 1 ano/ radiografia
et al. 1 individuos e 0sso autdgeno (crista iliaca) associado ao PRP
(2011) em 14 individuos. Ap6s um ano da cirurgia, a avalia¢@o
radiografica mostrou que a média de perda dssea em altura
no grupo PRP (1,42 0,18%) foi significativamente menor do
que no grupo controle (2,09 0,36%)
Gupta et al. 20 unilateral e Técnica de EOA com osso autégeno (crista iliaca) em 10 6 meses/
12.(2013) bilateral individuos e osso autégeno (crista iliaca) associado ao PRP tomografia
em 10 individuos. A densidade 6ssea média (determinado
pelo software Dentascan) foi 1,04 vezes maior no grupo
PRP aos 3 meses do que no grupo ndo PRP e 1,2 vezes
maior aos 6 meses
Garcia et al. 21 - Em cada coelho foram feitos 4 defeitos: (grupo I), defeito 6 semanas/ exame
26 (coelhos) foi preenchido com 0,01 ml de autoenxerto (tecido dsseo histologico,
(2014) retirado do defeito criado); (grupo II), recebeu 0,01 ml de imuno-
autoenxerto associado a 100 pL de L-PRP, (grupo III) histoquimico,
recebeu 100 pL de L-PRP; (grupo IV), nenhum material de Colageno 111,

enxerto foi inserido. Os resultados sugerem que o L-PRP
induz uma fibrose intensa rica em colageno III, que ndo ¢
degradada e suprime as expressdes MMP-2 e -9, imitando
um evento patoldgico semelhante ao de uma fenda palatina
ou sutura craniana

MMP-2 e MMP-9
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Giudice et 16 unilateral Concluiu que seu grupo de estudo (8 pacientes que 6, 12, 24 meses/
al. ?’ realizaram EOA com osso da crista iliaca associado ao PRP) radiografia
(2016) afetou a duragdo média do tratamento ortodontico que durou

294 dias em pacientes tratados com PRP, comparado a 356

dias no grupo controle (8 pacientes), sem uso do PRP
Sakio et 29 unilateral Técnica de EOA com osso autégeno (crista iliaca) em 6 1 ano/ tomografia
al.!3 individuos e osso autdgeno (crista iliaca) associado ao PRP
(2017) em 23 individuos. O tecido 6sseo remanescente médio apos

um ano da cirurgia ndo apresentou diferenga significativa

entre os grupos com e sem PRP
Yuanzheng 20 (cdes) unilateral Grupo A, o EOA foi realizado com enxerto autdgeno (crista 6 meses/
etal 28 (criadas iliaca), células tronco mesenquimais derivadas de medula tomografia
(2015) cirurgicamente)  dssea e PRF; grupo B, enxerto autégeno e células

mesenquimais derivadas de medula 6ssea; grupo C, 0sso

autdgeno e fibrina rica em plaquetas e o grupo D, osso

autégeno como controle. Grupo A apresentou maior

formacdo 6ssea no periodo final (p <0,05)
Shawky & 24 unilateral Técnica de EOA com osso autdgeno (crista iliaca) associado 6 meses/
Seifeldin ao PRF em 12 individuos (com dentes ndo irrompidos/grupo tomografia
(2016) A) e osso autdgeno (crista iliaca) em 12 individuos (dentes

irrompidos/ grupo B). Grupo A apresentou percentual médio

de neoformagao 6ssea de 82,6% + 3,9%, e o grupo B

68,38% £ 6,67% (P </=0,5)
Movahedian 20 unilateral Técnica de EOA com osso autégeno (sinfise mandibular), 1 ano/tomografia
Attar et al. material alégeno osteocondutor ¢ PRF-L em 10 individuos
30(2017) (grupo A) e osso autdgeno (crista iliaca) em 10 individuos

(grupo B). A neoformag@o 6ssea entre grupos ndo diferiu

estatisticamente apresentando uma média de 69,5% e 73,8%,

para os grupos A e B, respectivamente
Saruhan & 22 unilateral e Técnica de EOA com osso autégeno (crista iliaca) em 12 6 meses/
Ertas 3! bilateral individuos e osso autégeno (crista iliaca) associado ao PRF tomografia
(2018) em 10 individuos. Os resultados demonstraram que ndo

houve diferenca estatistica significante entre os grupos
Al-Ahmady 20 unilateral Técnica de EOA com células mononucleares autogenas de 12 meses/
et al. 2 medula éssea (BMMNCs), nanohidroxiapatita e PRF em 10 radiografia
(2018) individuos (grupo A) e osso autdgeno (crista iliaca) em 10

individuos (grupo B). Grupo A apresentou indice de

completa unido 6ssea em 90% dos casos, versus 70% no

grupo que utilizou-se de apenas enxerto dsseo autdogeno
Bezerra et 20 unilateral e Técnica de EOA com osso autégeno (sinfise mandibular) em 1 ano/ tomografia
al® bilateral (1) 10 individuos (grupo A) e enxerto ¢sseo bovino (Bio-
(2019) Oss;Geistlich Pharma AG) associado ao PRP em 10

individuos (grupo B). Apds 1 ano, houve uma redugédo area e
volume dos defeitos, no entanto, sem diferenga
estatisticamente significante entre os grupos

Fonte - Os autores (2019)

A populagcdo do estudo incluiu faixas etdrias variadas no momento da realizacdo do

procedimento cirtrgico (Tabela 2).

Tabela 2 — Faixa etaria no momento da cirurgia
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Autor
de idades

Faixa etdria com
maior abrangéncia

Menor faixa etaria e
idades semelhantes

Maior faixa etaria e Menor idade presente
idades semelhantes entre os estudos

Marukawa et
all 2011) 10-29 anos

12
8‘611);2)' etal. 8-30 anos

Saruhan &

Ertas® (2018) 6-28 anos

6-28 anos

Lee et al.2s
(2009)

8-9 anos

Sakio et al.1
(2017)

7-9 anos

Giudice et al.?”
(2016)

9-11 anos

Shawky &
Seifeldin?’
(2016)

9-14 anos

Movahedian
Attar et al.3*
(2017)

8-14 anos

Al-Ahmady et
al.3? (2018)

grupo PRF:8-15 anos

Bezerra et al.3?
(2019)

média de idade do grupo B
(PRP): 14.5 anos

Méndez et al.2*
(2006)

5-12 anos

Oyama et al.
(2004)

16-17 anos

Fonte - Os autores (2019)

Sabe-se pela literatura que o efeito do TGF-b na diferenciacdao dos osteoblastos depende da
dose ou do estagio de diferenciacdo da linhagem osteobléstica. Assim, o ambiente no qual o PRP ¢
aplicado ¢ importante, podendo ser eficaz ou inibitorio variando de acordo com as concentragdes de
fatores de crescimento e também quanto ao estagio da formagdo oOssea 3. O PRP pode agir
reduzindo a reabsor¢do 0ssea em pacientes esqueleticamente maduros e agir diferente em pacientes
mais jovens. Naqueles, devido a baixa atividade de crescimento 6sseo o PRP consegue utilizar melhor
os fatores de crescimentos presentes em contraste com um paciente mais jovem, no qual o PRP

apresenta um efeito limitado
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No trabalho de Marukawa et al (2011).'°, a rede de fibrina formada pelo PRP funciona como
um scaffold osteocondutor que reduziu a reabsor¢do dssea pds-operatoria apos 1 ano, processo este
que ocorreu em maior grau no grupo controle, no qual se utilizou apenas de osso autdogeno para o
EOA. Unindo outro motivo a essa observagdo relatada, ¢ o alto potencial de cicatrizagdo fornecido
pelo PRP em feridas de tecido mole no qual utiliza-se de adesdes hemostaticas e fatores de
crescimento para isso, bem como sua atividade imunomoduladora que também auxilia na velocidade
da cicatrizacao tecidual.

No estudo de Gupta et al (2013) .!2, a obten¢do de um ambiente rico em oxigénio suprime o
crescimento de microrganismos anaerdbios; devido o pH acido (6,5 e 6,7) que o PRP apresenta, além
disso, a presenga de leucocitos funcionalmente vidveis, o rdpido desenvolvimento do tecido de
granulacdo através do crescimento dos capilares ao trazer macrofagos e neutrédfilos circulantes
também inibem o crescimento bacteriano. Essa diferencga do crescimento de capilares € observada em
estudos: sem o PRP, o enxerto dsseo autdgeno da crista do iliaco mostrou crescimento capilarem 5 e
6 dias, versus 3 dias com PRP, e, revascularizagdo completa em 20 dias sem PRP versus 14 dias com
PRP.

No estudo de Sakio et al (2017) .!3, os autores sugeriram que a habita¢do dos osteoclastos na
regido inibe a reabsor¢do Ossea ocorrendo uma nova formagdo dssea nos locais em que houve
reabsor¢do em cada ciclo de remodelagdo para manter a microarquitetura necessaria para essa
mecéanica do osso; sendo explicado pelo fator de crescimento derivado de plaquetas que estimula a
osteoprotegerina produzida em células osteoblasticas, também inibidor de osteoclastos. Assim, hd um
entrave, em que a reabsor¢do Ossea nao ocorre, mas também o TGFb-1 ndo consegue ser altamente
ativado. Esta pode ser a razdo pela qual a relagcdo dssea restante ndo foi uma diferenca significativa
entre os grupos com e sem PRP.

No trabalho de Movahedian Attar et al.*° (2017), as fistulas foram reparadas em todos os casos
e a ponte 0ssea foi observada nas tomografias computadorizadas de feixe conico de 1 ano de todos
os pacientes. Os pacientes do grupo A receberam alta no dia seguinte a cirurgia, enquanto os pacientes
do grupo B permaneceram no hospital por 2 dias ap6s a cirurgia. O tempo médio de operagdo para os
pacientes do grupo A e B foram 43 + 7 e 76 £ 11 minutos, respectivamente. Esta diferenca foi

estatisticamente significativa (valor P = 0,026).

3. REVISAO DE LITERATURA
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4.1 - TECNICA DE ENXERTO OSSEO ALVEOLAR (EOA) PROVENIENTE DA CRISTA
ILIACA E DO MENTO (DIFERENCAS NO COMPORTAMENTO OSSEO)

O osso endocondral proveniente da crista iliaca utilizado na técnica de enxerto 6sseo alveolar
em individuos com fissura foi relatado, por muito tempo na literatura como sendo o mais prevalente.
Muitos estudos retomam a maior vantagem que essa regido apresenta, a quantidade abundante para
retirada do tecido dsseo. No entanto, a retirada de material da crista iliaca apresenta morbidades,
sendo a dor na area doadora a principal, além de ansiedade, medo e estresse para os pacientes e
membros da familia 7. Quando se opta por enxerto autdogeno proveniente dessa regido, o tempo
utilizado para a realizacdo da cirurgia torna-se bastante longo aliado aos custos relacionados ao risco
anestesiologico. H4 também um risco de infec¢des na crista iliaca, de lesdo do nervo femoral e
necessidade de transfusdes sanguineas e nem sempre traz bons resultados (taxa de insucesso de 15%)
36,

Em recente revisdo sistemdtica da literatura sobre a utilizagdo de enxerto autdogeno
proveniente da crista iliaca, o qual apresenta maior taxa de morbidade pos-operatdria, concluiu-se
que a técnica deve utilizar menor quantidade de tecido dsseo e também ser suplementada com
substitutos dsseos osteocondutores de lenta degradacao, como exemplos relatados: DBB (0sso bovino
desproteinizado) ou B-TCP (beta fosfato tricélcico); objetivando assim, menor morbidade apos o
tratamento e resultados semelhantes quando comparado ao uso de apenas 0sso autogeno *7.

Por outro lado, alguns autores relataram que o 0sso intramembranoso proveniente da sinfise
mandibular é mais vantajoso que o osso endocondral *4°, Um estudo envolvendo essa premissa
coloca que os resultados do enxerto 0sseo alveolar ndo foram significativamente diferentes de acordo
com o tipo de enxerto Osseo (intramembranoso ou endocondral). Sendo assim, se apropriado ao
tamanho do local receptor, o enxerto mentual € 1til na fissura alveolar tal como o osso iliaco *!.

O enxerto Osseo retirado da calota craniana tem origem intramembranosa, em que ocorre
menor indice de reabsor¢do. O mesmo possui semelhanga embrioldgica com a mandibula, e difere ao
da crista iliaca (origem endocondral), que ¢ reabsorvido com maior velocidade aos enxertos
intramembranosos. Tanto a mandibula quanto a maxila possuem a mesma origem: ectomesenquimal
e com processo de ossificagdo intramembranosa *>~44,

Pesquisas atuais envolvem enfoque maior na engenharia de tecidos com enxertos aldgenos e
também com células osteoblasticas. Um estudo concluiu que a proteina morfogenética dssea humana
recombinante-2 (rhBMP-2) associada com B-TCP num arcabougo formado pelo mesmo, e aplicado

na regido da fissura palatina pode ser uma alternativa vidvel aos enxertos autdogenos provenientes
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tanto da crista iliaca quanto do mento, fornecendo assim qualidade semelhante ao de se optar somente
por osso autogeno (porcentagem de formacdo de novo tecido dsseo: 85,47% (crista iliaca), 80,56%
(mento) € 81,22% (rhBMP-2 / BTCP)), unido a menor morbidade pds-operatoria +°.

Tanto o PRP quanto o fator de crescimento rico em plasma (PRGF) sdo constituintes
autdgenos obtidos do sangue. A aplicagdo de PRP com células-tronco mesenquimais (MSCs) em
scaffolds tem mostrado regeneragdo dssea favoravel em modelos de animais *0-48,

No estudo de Behnia et al.** (2013) realizado em calotas de coelhos, concluiu-se que a
combina¢do de Nano-hidroxiapatita (HA) com meio de cultura contendo MSCs autdégenas ¢ PRGF
autdgeno obteve os melhores resultados na andlise histomorfométrica para neoformagdo 6ssea em 6
e 12 semanas do pds-operatdrio com neoformacao 6ssea de 29,45% e 44,55%, respectivamente.

Pradel & Lauer™ (2012) demonstraram que ¢ possivel futuramente o tratamento da area da
fissura alveolar por meio de células-tronco (osteoblastos autdgenos cultivados em matriz Ossea
desmineralizada) como células potenciais para a formagao 6ssea no local.

Contrastando com as técnicas que envolvem células tronco no tratamento, um estudo
prospectivo acompanhou 18 individuos com fissura que foram submetidos a técnica de enxerto 6sseo
alveolar utilizando-se para isso de tecido 6sseo proveniente do mento. O tratamento foi realizado na
fase de denticdo mista desses individuos. A disponibilidade 6ssea ndo foi suficiente e houve
associacdo do tecido obtido com aloenxerto. Em todos os casos, obteve-se resultados satisfatorios
apo6s um ano da cirurgia, sendo que 77,8% dos casos tinham altura 6ssea normal ou altura 6ssea de
pelo menos trés quartos da altura esperada na regido da fissura alveolar enxertada ap6s um ano,
apresentando vitalidade dos dentes anteroinferiores, sem apresentar sensagdes diferentes na regido do
labio inferior e com a vantagem da menor morbidade no pds-operatério com esse tipo de procedéncia
do enxerto °!.

Um estudo realizado com 20 individuos com fissura alveolar de dois tipos: unilateral (11
individuos) e bilateral (9 individuos); sendo 10 criangas e 10 adultos, avaliou apds andlises de
quantifica¢do de volume 6sseo por tomografia computadorizada que a regido da sinfise mandibular
proporcionou volume dsseo adequado para um caso em especifico dos citados: adultos e com fissuras
alveolares unilaterais. No entanto, conclui-se que uma alta variabilidade ainda pode existir entre
individuos .

Ha grande necessidade de se encontrar maior resolutividade nas agdes de tratamento dos
individuos com fissura labiopalatina em hospitais de alta complexidade e de cunho publico,

principalmente, como ocorre no Brasil, que demandam atualmente por grande volume de pacientes
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em filas de espera para realizar cirurgias, como as de enxerto dsseo alveolar, relacionados as

dificuldades de recursos aplicados, sendo eles financeiros ou de gestdo >3,

4. DISCUSSAO

Na técnica de EOA considerada padrdo, a utilizagdo de osso proveniente da crista iliaca ¢
favoravel em relagdo a quantidade de tecido disponivel para o preenchimento da regido da fissura.
No entanto, a retirada de material desse local apresenta morbidades, sendo a dor na area doadora a
principal, além de ansiedade, medo e estresse para os pacientes e membros da familia ’. De acordo
com a revisdo sistematica de Ferreira et al. (2018) 37, o enxerto proveniente da crista iliaca deveria
utilizar menor quantidade de tecido 6sseo e ser suplementado com substitutos dsseos osteocondutores
de lenta degradag¢do (DBB (osso bovino desproteinizado) ou B-TCP (beta fosfato tricélcico), no
intuito de gerar menor morbidade ap6s o tratamento e resultados semelhantes quando comparado com
uso de osso autdgeno apenas.

12, 23, 10, 29

Alguns trabalhos concluiram presenga de maior volume de tecido dsseo na técnica
padrao de EOA apoés associacdo com o PRP e PRF ao final dos periodos de estudo, assim como
apresentam Gupta et al. (2013) '2, aos 6 meses do pos-operatorio. Os trabalhos de Oyama et al.?
(2004), 6 meses do pos-operatorio utilizando-se da técnica de EOAS tardio, Marukawa et al.!®(2011)
a 1 ano do pos operatorio e de Shawky & Seifeldin®® (2016) utilizando-se de PRF, aos 6 meses do pos
operatdrio, também apresentaram um aumento de volume tecidual 6sseo com diferenca estatistica
significante entre 0s grupos.

O estudo de Méndez et al.2* (2006) observou que ao utilizar-se da técnica de EOAS com a
associagdo da crista iliaca e PRP, o volume 6sseo retirado do leito doador foi menor em 30%. Oyama
et al.? (2004) relataram também fechamento das fistulas oronasais ao se utilizar o PRP na associagdo
com o 0sso0 autdgeno (crista iliaca).

Giudice et al.?’ (2016) observaram que a associa¢do de PRP com a crista iliaca para a técnica
de EOA tornou o tratamento ortodontico mais curto nesse grupo de estudo (com vantagem em termos
de custos) e obteve melhores resultados estéticos e funcionais.

O uso do PRF, para a técnica de EOA, apresentou resultados que se sobressairam em relagdo

1.28

ao grupo controle. No estudo de Yuanzheng et al.*® (2015), a regeneracdo Ossea se mostrou mais

potente (p<0,05) no grupo onde houve associagcdo de crista iliaca, PRF e células mesenquimais da
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medula 6ssea, quando comparado a grupos onde utilizou-se apenas de osso autdégeno da crista iliaca,
crista iliaca/células mesenquimais da medula éssea, ou associagdo de crista iliaca/PRF.

A utilizacdo da sinfise mandibular em associacdo com PRF-L e material alégeno
osteocondutor em 10 pacientes submetidos a EOA, demonstrou que apo6s 1 ano dos procedimentos
operatérios ndo houve diferenca significativa em comparagdo com o grupo controle (com 10
pacientes) que se utilizou apenas de enxerto autdogeno pela técnica padrdo (crista iliaca). Concluiu-se
no estudo, que em defeitos alveolares de volume pequeno a moderado essa opgao de tratamento, com
enxerto mentual ao invés de crista iliaca, esta indicada °.

Os trabalhos de Gupta et al.!? (2013) (8-30 anos) e de Marukawa et al.!® (2011) (10-29 anos)
continham em seus grupos de estudo pacientes com faixa etaria esqueleticamente madura. O PRP
pode reduzir a reabsor¢do dssea em pacientes esqueleticamente maduros devido a baixa atividade de
crescimento Osseo presente, pois consegue utilizar melhor os fatores de crescimentos em contraste
com um paciente mais jovem, no qual o PRP apresenta um efeito limitado 23233310,

O procedimento de EOA com tecido 6sseo proveniente da sinfise mandibular pode ser
realizada apenas pela equipe odontoldgica e traz outros beneficios para a operagdo: menor tempo
cirargico e de hospitalizagdo (pds-operatorio), aquisicdo de cicatriz cirtirgica ndo aparente, menor
sintomatologia dolorosa quando comparada com a modalidade padrao (enxerto autégeno da crista
iliaca) *¢. Em centros de tratamento de individuos com fissuras labiopalatinas que apresentam grande
demanda para tratamento e entraves de gestdo hospitalar e/ou financeiros (centros conveniados por
origem publica ou filantrdpica) em que a partir disso, ocorrem atrasos nas cirurgias como as de EOA,
no qual acaba se tornando tardio, uma opg¢do por procedimento com tecido 6sseo proveniente da

sinfise mandibular ¢ uma indicagdo consideravel 3¢,

5. CONSIDERACOES FINAIS

Na técnica de EOA, o uso de PRP e PRF atuam positivamente na regeneracao dssea final tanto
quando o tecido dsseo for proveniente da crista iliaca quanto se for de origem da sinfise mandibular.
Existe uma unido de vantagens quando ha utilizag¢ao de tecido dsseo da sinfise mandibular associado
ao PRP/ PRF, sobretudo se associado a materiais aldégenos com finalidade de osteocondugdo ou com
células da medula 6ssea. Ao avaliar a técnica de obtenc¢do de enxerto autdgeno em outras areas, a
regido da fissura com tecido 6sseo proveniente por acesso intrabucal, da sinfise mandibular, quando

comparada com a modalidade padrdo, ou seja, da crista iliaca, terd necessidade de apenas uma equipe
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para a sua coleta, ndo havera cicatriz aparente, a sintomatologia dolorosa serd menor em relagao a

técnica padrao e ha possibilidade de se obter resultados com regeneragdo dssea final mais eficiente.

Sendo assim, em defeitos pequenos como as fissuras unilaterais, a op¢ao de tratamento com enxerto

da sinfise mandibular pode ser totalmente indicado e traz beneficios inerentes ao individuo quando

associado ao PRP ou a PRF.
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