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La Fibrina Ricca di Piastri-
ne (Platelet Rich Fibrin) & un
nuovo biomateriale di cicatriz-
zazione costituito di fibrina
autologa che concentra, al pro-
prio interno, 'insieme di leuco-
citi, piastrine e fattori di cresci-
ta del sangue prelevato®.

Impiegato in Francia da ol-
tre 5 anni e, successivamente,
in tutto il mondo, il PRF comin-
cia a sviluppare interesse an-
che in Italia, poiché, a differen-
za di altre tecniche di concen-
trazione piastrinica, non ne-
cessita né di anticoagulanti, né
di trombina bovina o altri agen-
ti chimici gelificanti del pla-
sma®9,

Trattandosi, infatti, di sangue
centrifugato senza alcuna ma-
nipolazione, il PRF elude tutte
le restrizioni giuridiche ™ lega-
te al reimpianto di un prodotto
che, in questo caso, non puo
essere considerato un emode-
rivato9.

Gli studi hanno dimostrato
Pefficacia della fibrina autologa
come agente emostatico e ade-
sivo chirurgico®. Il suo impie-
go, unitamente ad innesti ossei
autologhi ed eterologhi, trova
indicazione in chirurgia orale e

Il PRF (Platelet-Rich Fibrin) appartiene ad una nuova generazione di
concentrati piastrinici ed abbina una tecnica di produzione sempli-
ficata ad una assenza di manipolazione biochimica del sangue
(Eparina, EDTA, Trombina bovina, Cloruro di calcio...). La fibrina
cosi ottenuta contiene la totalita delle piastrine ed i loro fattori di
crescita. Questa fibrina autologa, matrice iniziale di tutti i processi
di cicatrizzazione tissutale, unitamente ai fattori di crescita piastri-
nici, permette un’accelerazione delle tappe di guarigione mucosa
ed ossea. L'originalita del protocollo consiste nella possibilita di
utilizzare la fibrina sotto forma di membrane. L’'impiego della mem-
brana di PRF viene descritto unitamente ad alcune indicazioni clini-
che per la chirurgia parodontale.

sformato in fibrina dalla trom-
bina circolante. Il coagulo di
fibrina autologa, derivante dal-
la centrifugazione, viene suc-
cessivamente trasformato in
membrane per i diversi impie-
ghi clinici (Fig. 1-3). La prepa-
razione avviene per singola
centrifugazione del sangue del
paziente ed il suo impiego deve
essere contestuale alla prepa-
razione poiché non e possibile
la conservazione.

maxillo-faciale 42-17; & noto, pa-
rimenti, il ruolo fondamentale
delle piastrine per i processi di
emostasi e per la funzione di
carrier proteinici nei processi di
riparazione tissutale e rigene-
razione®.

Materiali e metodi

Il protocollo del PRF e relati-
vamente semplice*2%: il prelie-
vo di sangue é realizzato in pro-
vette prive di anticoagulante
che vengono centrifugate; I’as-
senza di anticoagulanti permet-
te Pattivazione della cascata fi-
siologica della coagulazione. Il

Studi fisico-chimici

Uno studio immuno-isto-
chimico®"?» ha confrontato i ri-

fibrinogeno, concentrato all’ini-
zio nella parte alta della provet-
ta, verra progressivamente tra-

Fig. 2, 3 - 1l coagulo di fibrina viene prelevato sterilmente dalla provetta.
L’utilizzo clinico e sotto forma di membrana.

sultati con le diverse tecniche
di produzione di Plasma Ricco
di Piastrine (PRP), evidenziando
come, nella tecnica del PRF, le
citochine risultino significativa-
mente assenti nel plasma acel-
lulare e nell’essudato fibrinico,
rimanendo, invece, massima-
mente imbrigliate all’interno
delle maglie di fibrina del PRF,
in intimo contatto con queste
(Fig. 4-6).

Jassenza dei fattori di cre-
scita nell’essudato plasmatico
conferma che essi rimangono
inglobati nelle maglie di fibrina
e vengono liberati progressiva-
mente (la stimolazione dei
fibroblasti si manifesta per un
periodo di 35 giorni) come sem-
brano dimostrare studi di coltu-
ra cellulare di fibroblasti ese-
guiti all’Universita di Nizza
(Francia) da Choukroun J. e
Diss A. (Lavoro in pubblicazio-
ne) (Fig. 7).

Il rilascio progressivo delle
citochine permette un’azione di

lunga durata che sta alla base
delle applicazioni cliniche del
PREF: i fattori di crescita agiran-
no sui recettori cellulari nelle
differenti fasi della loro matu-
razione.

La fibrina e la guida natura-
le dell’angiogenesi®®: si com-
porta da matrice extracellulare
nel letto della ferita e permette
alle cellule endoteliali di migra-
re, dividersi e cambiare di feno-
tipo. La matrice di fibrina del

Fig. 1 - Separazioni delle differenti
JSrazioni plasmatiche in un gradien-
te di densita. Si noti, nel mezzo, il
coagulo denso di fibrina attivata
contenente le piastrine.

PRF, & capace di indurre diretta-
mente ’angiogenesi, per la
struttura tetramolecolare a ma-
glie elastiche nel cui interno
sono imbrigliate le citochi-
ne(21,22)'

Quando si impiega questo
materiale, si assiste ad un’ac-
celerazione delle fasi di guari-
gione perché il PRF facilita la
cicatrizzazione epitelio-connet-
tivale grazie ad una matrice di
fibrina densa e facilmente colo-
nizzabile.

Sui siti superficiali ben va-
scolarizzati, la membrana e pro-
gressivamente degradata dalla
trombina circolante, il che im-
plica un rimodellamento acce-
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Fig. 4 - Modellizzazione teorica di un coagulo di PRF: si notano citochine
estrinseche in soluzione ma soprattutto intrinseche, ovvero connesse
intimamente alle fibrille di fibrina nel corso della loro lenta polimerizzazione.
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Fig. 5 - Quantificazione del PDGF-BB ottenuta con UELISA test (Quantikine, R&¢D Systems, Minneapolis, USA):
Valori di presenza nel plasma acellulare e nell’essudato plasmatico.
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Fig. 7 - Proliferazione dei fibroblasti in una coltura cellulare monitorata per 40
giorni: la presenza di PRF amplifica immediatamente la moltiplicazione cellulare

Fig. 6 - Quantificazione del TGFbeta-1 ottenuta con ’ELISA test: valori di presenza nel plasma acellulare e
nell’essudato plasmatico.
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lerato per i fibroblasti gengivali
migranti all’interno di questa
matrice provvisoria.

IJaspetto immunitario della
membrana di PRE, infine, sem-
bra fondamentale sia perché
nel coagulo esiste un conside-
revole numero di leucociti che
vengono attivati nella centrifu-
gazione, sia per lattivita immu-
noregolatrice delle citochine
incorporate nelle maglie di
fibrina®*?%, Clinicamente, si no-
ta sempre un aspetto ottimale
della mucosa senza alcun segno
di infiammazione tissutale.
Spesso, ’edema ¢ assente.

Applicazioni cliniche

- Nel’ambito degli innesti
0ssei®?® la membrana di fibri-
na gioca un ruolo importante
mantenendo in situ il materia-
le da innesto, proteggendolo.
Mescolata in frammenti alle
particelle dell’innesto, costitui-
sce un legante biologico tra le
particelle ossee e fornisce al-
I’innesto stesso una consisten-
za biomeccanica cruciale nelle
prime fasi della cicatrizzazione.
Il rilascio progressivo delle
citochine intrinseche alla ma-
trice fibrinica del PRF guida, nel
tempo, le fasi del rimodella-
mento del tessuto connettivale
ed osseo, in maniera difficil-
mente modulabile e riproduci-
bile con materiali sintetici.

- Negli interventi di sinus-
1ift®®, la membrana di PRF, oltre
alla sua azione di stimolazione
ossea, puo costituire un valido
aiuto nella riparazione della
mucosa sinusale eventualmen-
te perforata nelle diverse tecni-
che di accesso all’antro sinusa-
le.

- In chirurgia parodontale,
la membrana di PRF puo esse-
re, in alcuni casi, utilizzata al
posto dei prelievi connettivali,
ricoprendo e proteggendo il sito
operatorio, con il risultato di ac-
celerare la fusione dei margini
della ferita lungo l’incisione
muco-gengivale. Se usato uni-
tamente al prelievo connettiva-
le, il PRF si deve considerare co-
me un acceleratore dei proces-
si di guarigione e come una
protezione dell’innesto dalle
aggressioni esterne.

Casi clinici

Nel primo caso clinico (Fig.
8-10), dopo avere eseguito
un’apicectomia secondo la tec-
nica tradizionale, la cavita os-
sea residua e stata riempita e
ricoperta esternamente con una
membrana di PRF.

A sole 16 ore dall’intervento,
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Fig. 8, 9 - Caso clinico 1: Apicecto-
mia eseguita sul 4.5 e foto della sutura

Fig. 10 - Cicatrizzazione dopo sole
16 ore dall’intervento

< [pagina 11

si ¢ assistito ad una cicatrizza-
zione definitiva dei margini del-
la ferita, soprattutto nella por-
zione di gengiva libera, ricca-

mente vascolarizzata.

La fibrina autologa creata
con il protocollo PRF, conduce
ad un ispessimento del tessuto
connettivo evitando, in molti
casi, il secondo sito chirurgico
di prelievo connettivale (Fig. 11-
20) .

Per recessioni di modesta
estensione (2-3 radici dentarie)
e stata impiegata la sola mem-
brana di PRF, osservando una
guarigione ed una maturazione
dei tessuli sensibilmente acce-
lerata rispetto alle tecniche con-
venzionali di innesto connet-
tivale @%3%, In questi casi, I’in-
tervento di ricopertura radico-
lare viene piu facilmente accet-
tato dal paziente, soprattutto per
l’assenza del sito chirurgico di
prelievo.

Qualora necessiti un sito di
prelievo palatino (ad esempio
per tre o piu recessioni radico-
lari contigue) questo puo ospi-
tare il PRF al fine di accelerare
la guarigione per seconda inten-
zione della ferita (Fig. 21,22).In
questi casi, solitamente, il pa-
ziente lamenta un fastidio sen-
sibilmente minore, nelle prime
fasi di guarigione, rispetto alle
comuni tecniche di prelievo
palatino.

L’impiego del PRF al posto
delle membrane convenzionali
riduce i costi del trattamento ed
abbrevia i tempi di cicatrizza-

Fig. 11, 12 - Caso clinico 2: recessione gengivale a carico del 4.4 (II° classe

sec. Miller)

Fig. 13, 14 - Una membrana di PRF viene inserita al di sotto del lembo a
mezzo spessore, ricoprendo la radice interessata dalla recessione

Fig. 15 - Guarigione della ferita a
72 ore

Fig. 16 - Maturazione dei tessuti a 3

seltimane

Fig. 17, 18 - Caso clinico 3: recessione gengivale con esposizione della
radice mesio-vestibolare dell’1.6 (III° classe sec. Miller)

Fig. 19 - Inserimento della membrana
di PRF e sutura del lembo

Fig. 20 - Ricopertura della recessione
gengivale a 30 giorni dall’intervento

Fig. 21, 22 - Caso clinico 4: L'impiego della membrana di PRF nel sito di
prelievo palatino accelera le fasi di guarigione della ferita (cicatrizzazione
avvenuta dopo sole 12 ore nella foto di dx). In questi casi, i pazienti
segnalano, in genere, un minor fastidio nella sede della ferita

zione muco-gengivale, renden-
do il sito di innesto meno vul-
nerabile rispetto alle aggressio-
ni esterne (meccaniche, batte-

riche e chimiche) ed aumentan-
do sensibilmente il comfort del
paziente nei primi tempi post-
operatori. In quest’ottica, I’im-
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piego delle membrane di PRF
puo aiutarci a stimolare anche
la maturazione del tessuto
gengivale peri-implantare (Fig.
23-27).

Conclusioni

IJesperienza clinica acqui-
sita conferma che la lenta mo-
dalita di polimerizzazione del
coagulo di fibrina conferisce
alla membrana di PRF un’archi-
tettura fisiologica particolar-
mente favorevole al sostegno
della cicatrizzazione. La facili-
ta di esecuzione della tecnica
preparatoria, ’assenza di mani-
polazioni ulteriori del sangue e
P’impossibilita di conservazione
della membrana costituiscono
gli elementi di sicurezza del
protocollo PRF, che rappresen-
ta, oggi, la soluzione alle diver-
se problematiche medico-lega-
li legate alla complessita di al-
tri protocolli di concentrazione

Fig. 23-26 - Caso clinico 5: La membrana di PRF e impiegata per ricoprire

la recessione gengivale peri-implantare di 1.1

piastrinica.

L el 2

Fig. 27: Maturazione della
gengiva a 7 mesi
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