Danteny fibroblasty pavirsiaus reakcija su titaniniais implantais
panaudojus leidziama PRF arba PRP

Abstraktu: Buvo atlikta nemazai bandymy norint pagreitinti audinio atstatyma naudojant bioaktyvias
molekules. Jdomu tai, kad paskutiniais metais buvo naudojami trombocity koncentratai gauti i$ paties
paciento kraujo. Siame tyrime buvo lyginama nauja skysta trombocity formuluoté, paruoita be antiko-
agulianty (injektuojamas trombocitais praturtintas fibrinas, i-PRF) su standartine trombocitais pratur-
tinta plazma (PRP) su danteny fibroblastais gautais nuo lygaus bei SiurkStaus titaniniy implanty
pavirsiaus. |prastas PRP ir i-PRF (centrifuguoti prie 700 rpm (60g x g) 3 minutes) buvo palyginti fibro-
blasty biologinio atitikimo, migracijos, sukibimo, proliferacijos aspektais, taip pat trombocity kilmés
augimo faktoriaus (PDGF), transformuojancio augimo faktoriaus —f3 (TGF-B), kolageno1 (COL1) ir
fibronektino (FN) iSraiskos aspektais. Rezultatai parodé, kad i-PRF paskatino didesnj lgstelés migravima,
taip pat padidino RNA (mRNA) lygius esancius PDGF, TGF-f3, kolagene1 ir fibronektine lyginant su PRP.
Dar daugiau, kolageno1 sintezé buvo auks¢iausia i-PRF grupéje. Sie rezultatai parodo, kad skysti trom-
bocito koncentratai gali bati formuluojami nenaudojant antikoagulianty ir turi daug pritaikymo bady
ateities tyrimams. Tolimesni klinikiniai tyrimai bei tyrimai su gyvunais yra butini norint istirti i-PRF
potencialo panaudojima minkstojo audinio atstatomuosiuose protokoluose sumaisius jj su kitomis
biomedziagomis.

Optimizuoto trombocitais praturtinto fibrino konceptas su zemu
centrifugacijos greiciu: augimo faktoriy isskyrimas, biologinis
suderinamumas bei lastelés atsakas

Prie$ 15 mety trombocitais praturtintas fibrinas (PRF) buvo pristatytas kaip naujas autogeninis kraujo
augimo faktoriy 3alitinis, kuris galéjo bati panaudojamas audinio atstatymo procedirose medicinoje.
Konceptai kilo po to, kai pirmos kartos trombocito koncentratas, trombocitais praturtinta plazma (PRP)
buvo pradéti naudoti keliose medicinos srityse, nepaisant galimo neigiamo antikoagulianty poveikio.
Dél Sios priezasties buvo galima nepilna koaguliacija, kuri labai svarbi audinio Zaizdy gijimui. PRF
(pervadintas PRF leukocitas L-PRF) savo sudétyje neturi antikoagulianty ir suteikia tolimesne 3D fibrino
matrica, kuri gali bati panaudota kaip daugelio procedlry pagrindas (pasitarnauti kaip barjeriné
membrana kaulo atstatyme bei audinio atsinaujinimo proceduarose).

Nuo produkto pristatymo 2001-aisiais metais PRF buvo placiai naudojamas odontologijoje atliekant
nemazai procedury. PRF efektyvumas yra jrodytas istraukto danties gydyme, danteny nuslinkimo
gydyme, vidiniy danty defekty atstatyme bei sinuso panaikinimo procedurose. Taip pat labai svarbus
pranasumas yra pilnas imuniskai suderintas PRF augimo faktorius surinktas praktiskai nepanaudojus
papildomy lésy bei tai, kad PRF sudétyje néra antikoagulianty. Ta¢iau tyrimai parodé, kad PRP koncen-
tracijoje buvo didelis kiekis autologiniy augimo faktoriy (nuo 6 iki 8 karty didesnis nei jprastose kraujo
koncentracijose). Taip pat sudétyje buvo trombocity kilmés augimo faktorius (PDGF), kraujagysliy
endotelinis augimo faktorius (VEGF) bei transformuojantis augimo faktorius (TGF)-B1. PRF paskleidzia
didesnj bendrg augimo faktoriy kiekj per ilgesnj laiko tarpa.

Pirminé létesnio augimo faktoriy paskleidimo priezastis yra fibrino matricos galimybé islaikyti balty-
mus fibrino tinkle, taip pat ir Iasteliy galimybé paskleisti augimo faktorius j jas supancig mikroaplinka.
Leukocitai yra labai svarbus kaip imuninés lastelés, galin¢ios nukreipti ir priimti keletg lasteliy tipy
Zaizdos gijimo procese. Kadangi didelé centrifugacijos galia gali perkelti Iastelés populiacijas j
vamzdeliy dugna (kai PRF yra surenkamas i$ trecio sluoksnio virSaus) neseniai buvo iskelta hipotezé,




kad sumazinus centrifugacijos greitj (G-jéga) leukocity kiekio padidéjimas gali bati pasiektas PRF
matricoje. Nuo to laiko buvo jrodyta, kad sumazinus centrifugacijos jéga (dabar vadinama pagerintu
PRF (A-PRF)), padidéjo bendras leukocity kiekis su PRF matrica kaip pagrindu. Taipogi sutinkant su Sia
hipoteze buvo jrodyta, kad keleto augimo faktoriy, tokiy kaip PDGF, TGF-31, VEGF, EGF, IGF iSskyrimas
buvo zymiai didesnis A-PRF nei L-PRF bei PRP.

Kadangi centrifugacijos jéga daro tiesiogine jtakg augimo faktoriy iSskyrime naudojant PRF
kaip pagrindg, $io tyrimo tikslas toliau istirti ar centrifugacijos laikas pagerins augimo faktoriy iSsky-
rimg pagrindo viduje. IS principo maZesnis centrifugacijos laikas sumazinty lastelés isskleidimg ir tai
teoriskai padidinty bendra virSutiniame pavirsiuje (PRF matricoje) likusiy lasteliy kiekj. Dar daugiau,
kadangi iki Siol néra visiskai aisSku kokj poveikj tai sukels audinio atstatymo procese buvo istirta kiekvi-
ena PRF matrica (taip pat L-PRF, A-PRF bei A-PRF+). Buvo tirtas Iasteliy biologinis atitikimas bei lgsteliy
veikla. Lastelés buvo augintos su augimo faktoriais i$ kiekvienos PRF matricos (L-PRF, A-PRF bei
A-PRF+) bei buvo istirtas lgsteliy migravimas, proliferacija, augimo faktoriy ijskyrimas bei kolageno
sintezeé in vitro.

Injektuojamo trombocitais praturtinto fibrino (i-PRF) galimybés atstato-
mojoje odontologijoje

Abstraktu: Trombocitais praturtinta plazma (PRP) buvo naudojama atstatomojoje odontologijoje kaip
supra-fiziologinis autologiniy augimo faktoriy koncentratas, kuris stimuliuoja audinio atsinaujinima.
Nepaisant Sio fakto, buvo nemazai abejoniy dél antikoagulianty panaudojimo. Antikoaguliantai Zinomi
kaip slopinantys Zaizdos gijima. Siame tyrime buvo tiriama skysta trombocitais praturtinto fibrino
formuluoté (PRF), vadinama injektuojamu i-PRF, nenaudojant antikoagulianty.

Medziagos ir metodai: Standartinis PRP bei i-PRF (centrifuguotas prie 700 rpm (60G) 3 minutes) buvo
lyginami pagal augimo faktoriy iSskyrima iki 10 dienos (8 donory pavyzdziai). Taip pat buvo tirtas
fibroblasty biologinis tinkamumas 24 valanda (gyvas/negyvas tyrimas), migracija 24 valanda, prolif-
eracija 1, 3, 5 dienomis bei PDGF, TGF-3 bei kolageno1 iSraiska 3 bei 7 diena.

Rezultatai: Augimo faktoriy iSskyrimas parodé, kad bendrai PRP turéjo didesnj ankstyva augimo
faktoriy iSskyrima, kai i-PRF parodé didesnius bendrus ilgalaikius PDGF-AA, PDGF-AB, EGF bei IGF-I
iSskyrimus po 10 dieny. PRP parodé didesnius TGF-f1 bei VEGF lygius 10 dieng. Abi formuluotés parodé
biologinj suderinamuma bei didele fibroblasto migracija, proliferacija lyginant su kontroliniu audinio
tipo plastiku. I-PRF sukélé Zymiai didesne migracija, o PRP parodé zymiai didesne Igstelés proliferacija.
Taip pat i-PRF parodé Zymiai didesnius TGF- mRNA lygius per 7 dieng, PDGF per 3 dieng bei kolage-
nas1 per 3 ir 7 dienas lyginant su PRP.
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_— = == . L 1 pav. Zmogaus danteny fibroblasty procentinis

santykis, apskaiciuotas su gyvais / negyvais bandi-
niais per 24 val. ant audiniy kultary plastiko (angl. ir
toliau TCP), ésdinto ragstimi titano (angl. ir toliau
PT) naudojant sméliasrove su didelio grudétumo
dalelémis, po to ragstinj ésdinima (angl. ir toliau
SLA) su trombocitais praturtinta plazma (PRP) arba
injekciniu trombocitais praturtintu fibrinu (i-PRF) (*
otr———7—"r—v—T—"7T zymi skirtumg tarp TCP kontrolés ir eksperi-
QQg & o &L & mentinés grupés, p < 0.05)
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2 pav. Pavirsiaus topografijos ir PRP / i-PRF poveikis Zzmogaus danteny fibroblasty migracijai (A) Lasteliy
migracija buvo jvertinta po 24 val. (Masto barai = 100 m); (B) Lasteliy migracija buvo apskai¢iuota
normalizuojant TCP kontrolines grupes. (* zymi reikSminga skirtuma tarp kontrolés ir eksperimentinés
grupés, p< 0.05; ** Zymi reikSmingai didesnj nei visos kitos grupés, p < 0.05).
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3 pav. Pavirsiaus topografijos poveikis su PRP ir i-PRF adhezijai ir zmogaus danteny fibroblasty proli-
feracijai. (A) Lasteliy adhezija, esant 2, 4 ir 8 val. ir (B) Lasteliy proliferacija, 1, 3 ir 5 dienomis. (* Zymi
reikSminga skirtuma tarp kontrolés ir eksperimentinés grupés, p< 0.05; ** Zymi reikSmingai didesnj nei
visos kitos grupés, p < 0.05; # Zymi reikSminga skirtuma tarp PT ir SLA pavirsiy p < 0.05).
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4 pav. Paviriaus topografijos su PRP ir i-PRF poveikis
zmogaus danteny fibroblasty morfologijai (A)
Zmogaus danteny fibroblastai, auginti su ir be PRP
arba i-PRF, 8-3 val. buvo dazomi F-aktinas (zalia) ir
branduoliai (mélyna) (masto barai = 100 m); (B) Vidu-
tinis lgsteliy plokStuminis plotas. (* Zymi reikSminga
skirtuma tarp kontrolés ir eksperimentinés grupeés,
p< 0.05; ** zymi reikSmingai didesnj nei visos kitos
grupés, p < 0.05; # zymi reikSminga skirtuma tarp PT
ir SLA pavirsiy p < 0.05).
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5 pav. Realaus laiko polimerazés grandininé reakcija Zmogaus danteny fibroblastoms, augintoms su
TCP, PT ir SLA, su ir be PRP arba i-PRF mRNA lygiams (A) PDGF; (B) TGF-f3; (C) COL1 ir (D) FN1. (* Zzymi
reikSminga skirtuma tarp kontrolés ir eksperimentinés grupés, p< 0.05; ** zymi reikSmingai didesnj nei
visos kitos grupes, p < 0.05; # zymi reikSminga skirtuma tarp PT ir SLA pavirsiy p < 0.05).
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6 pav. Imunofluorescentinis kolageno 1 tipo dazy-
mas Zmogaus danteny fibroblastoms, pasétoms 7
dienoms ant TCP, PT ir SLA pavirsiy su ir be PRP ir
i-PRF. (A) Sujungti kolageno 1 tipo dazy (zalia) su
DAPI dazais (mélyna) fluorescenciniai vaizdai.
(Masto barai = 100 um) (B) Apskaiciuotos kolageno 1
tipo dazymo vertés lyginant su TCP méginio valdy-
mu (* Zymi reikSminga skirtuma tarp kontroleés ir
eksperimentinés grupés, p< 0.05, ** zymi reikSmin-
gai didesnj nei visos kitos grupés, p < 0.05; # zymi
reikSmingg skirtuma tarp PT ir SLA pavirsiy p < 0.05).

i-PRF parodé galintis isleisti didesnes jvairiy augimo faktoriy koncentracijas ir paskatino didesne
fibroblasto migracija bei PDGF, TGF-3, kolageno1 israiska. Yra reikalingi tolimesni tyrimai su gyvianais
norint patvirtinti i-PRF naudojima kaip bioaktyvig medziagg, galincig stimuliuoti audinio atstatyma.

Klinikiniai rezultatai:

Sie duomenys parodo, kad galima skysty trombocitais praturtinty koncentraty formuluoté gali bati

gauta nenaudojant antikoagulianty.




