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Souhrn

Pt 16¢bé defekti chrupu implantaty je nékdy nutné zvétsit objem kosti. K této tzv. augmentaci kosti je mozno
pouZit vlastni kost pacienta, kost lidského darce nebo zvifeciho ptivodu. Déle je mozno pouZit syntetickou nahraz-
ku kosti. Rada autort doporucuje pti téchto rekonstrukénich postupech piidat k augmentatu koncentrat desticek
(,platelet-rich plasma®“, dale jen PRP), ktery se ptipravuje pired operaci centrifugaci razné velkého mnozstvi peri-
ferni krve pacienta. Jako hlavni duvod se uvadi mozna stimulace regenerované kosti rustovymi faktory, které se
uvolnuji ve velkém mnozstvi z desti¢ek dodanych do oblasti rany v PRP. V tomto prehledu jsou rozdélena sdéleni
do t¥ech skupin podle toho, zda autoti hodnoti PRP pozitivné, zda autoii PRP pouzili, ale jeji piimy t¢inek nebyl
v zavéru prace zhodnocen, anebo autoii uéinek PRP ve své praci neprokazali.
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Platelet-rich Plasma in Dental Implantology (Review Article)

Summary: Bone augmentation may be sometimes required prior to fixture placement in implant therapy.
Bone autograft, allograft or xenograft can be used for augmentation as well as its bone substitute. Many authors
recommend to admix platelet-rich plasma (PRP) prepared from various amount of whole patient’s blood by cent-
rifugation. As a main reason growth factors stimulating bone regeneration are mentioned which are released from
considerable amount of platelets included in PRP. In this review publications were divided into three groups whet-
her authors have evaluated PRP positively or have used PRP without evaluation or have not found benefit.
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UVOD

Dentalni implantologie se za poslednich néko-
lik desetileti vyvinula v uznavanou disciplinu
zubniho lékatstvi. P#i planovani zubni nadhrady
za podpory implantata stoji nékdy 1ékai pied roz-
hodnutim, zda bude nutno pied implantaci zvét-
§it objem kosti. K této tzv. augmentaci kosti 1ze
pouzit bud vlastni kost pacienta nebo kadaveréz-
ni kost humanniho ptvodu, tedy allogenni trans-
plantat (DFDBA-,,demineralized freeze-dried
allograft“ nebo FDBA-,freeze-dried bone
allograft“). Dalsi moZnosti je vyuziti kostni
tkané zvireciho puvodu, tedy xenogenni trans-
plantat, vétsinou bovinniho ptavodu.

Vlastni kost pacienta predstavuje dnes stan-
dard, a to zejména pro osteoinduktivni a osteo-
konduktivni potencial §tépu [1]. JelikoZ jsou pii
této formé transplantace pienaseny i zZivé kostni

buniky, ma $tép mimoto i uréity potencial osteoge-
neze. Osteoindukci 1ze popsat jako specifickou
stimulaci rastu a vyvoje mezenchymalnich kme-
novych bunék v osteoblasty. Caplan [2] zminil tii
lokalizace v kostech, kde jsou pritomny kmenové
bunky schopné diferenciace v osteoblasty: kostni
dfen, periost a perivaskularni tkan. Pojem osteo-
kondukce se tyka pozdni faze hojeni $tépu, kdy
osteoblasty migruji z okoli do struktury trans-
plantatu, kde pak tyto burky ukladaji novou
kostni matrix. Osteogenezi lze charakterizovat
jako proces nasledujici bezprostiedné po trans-
plantaci, kdy ve Stépu piezivajici osteoblasty pro-
liferuji a ukladaji nezralou kostni matrix. Cyklus
Stépu tedy spociva v jeho preméné z bunééného
transplantatu, umisténého do specifického pro-
stiedi, ve vyzralou funkéni kost, podléhajici dalsi
prestavbé a remodelaci [1, 3].

Kromé kostni tkané lidského nebo zviteciho
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pavodu je moZno pouzit jeji ndhrazku ve formé
umélého alloplastického materialu. Tyto bioma-
terialy se vyznacuji dobrou biokompatibilitou.
Bud jsou v misté jejich aplikace témér beze zbyt-
ku vstiebany, anebo vytvareji rezidua v novotvo-
fené kostné-fibrézni tkani, kterou lze vyuzit pro
zajisténi stability zatiZeného implantatu. Ackoli
tyto kostni substituenty maji urcité osteokonduk-
tivni vlastnosti, jejich hlavni nevyhodou nadéale
zustava absence osteoinduktivity.

7 téchto duvodua Fada autoru pouziva pri aug-
mentaénich postupech autologni koncentrat
desticek, tzv. ,,platelet-rich plasma* (dale jen
PRP), ve vétsiné piipadu ve formé desti¢kového
gelu, vznikajiciho smisenim PRP s trombinem ¢i
jeho ndhrazkami a chloridem vapenatym. PRP se
pripravuje centrifugaci plné periferni krve paci-
enta, obvykle nékolik hodin pred planovanou
augmentaci. V zavislosti na poc¢tu desticek v krvi
se ziska 3,5—4nasobny koncentrat. Desti¢ky obsa-
huji intracelularné radu biologicky aktivnich
mediatort, z nichZ pro kostni hojeni jsou
vyznamné tyto rustové faktory: platelet-derived
growth factor (PDGF), transforming growth
factor f3 (TGF-B), platelet-derived epidermal
growth factor (PDEGF), platelet-derived
angiogenesis factor (PDAF), insulin-like
growth factor 1 (IGF-1) a platelet factor 4
(PF-4) [3, 5, 6, 7, 91.

Dodéani velkého mnozstvi ptisobkt do augmen-
tatu v prubéhu fizeného traumatu ma za cil
urychleni piestavby a novotvorby kostni tkané,
zkraceni doby 1écby a pokles komplikaci hojeni.
Dtivodem pro klinické pouziti PRP muze byt dale
napr. vytvoreni biologické adheze a bariéry diky
fibrinogenu a nektintim. S dspéchem byla PRP
pouzita v oftalmologii (uzavér makularnich per-
foraci), dale bylo prokazano urychleni hojeni
kostniho $tépu u kontinualnich mandibularnich
defektt, dobrych vysledka bylo dosazeno po apli-
kaci PRP do ablativnich defekti v maxilofacialni
oblasti, dale pii rekonstrukci mandibuly, uzaveé-
ru rozstépu a fistul [8]. Marlovits a kol. [4] popsa-
li ve svém sdéleni, Ze diky PRP se do oblasti rany
dostavaji jednak rustové faktory ve vysokych
koncentracich, jednak PRP pusobi jako fibrinova
zatka usnadnujici zastavu krvaceni z rany.

V literatuie doposud neni nazor na pozitivni
uc¢inek PRP pti hojeni kosti jednoznaény. Studie
Carlsona a Roache [5] podala obecny pirehled
o ¢lancich popisujicich mechanismy hojeni a dale
o dosazenych koncentracich rustovych faktoru
v PRP. Sanchez [6] se ve svém piehledu literatu-
ry vénoval popisu faktord uvolnénych z desticek
a mozné uloze PRP. Pridani PRP mélo za cil zlep-
§it osteoinduktivni vlastnosti augmentaéniho
materialu, a tudiz zvysit mnozstvi a kvalitu kosti
v misté augmentace pred nebo soucasné se zave-
denim implantata. V literatuie bylo dle autora do
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roku 2003 popsano pouze 6 humannich studii
vyuzivajicich PRP u implantatt a pouze 5 kazu-
istickych sdéleni nebo piipadu. V dalsi casti
popsal zpusoby piipravy PRP dle literarnich
zdroji a mozna zdravotni rizika spojena s poda-
nim PRP. Mezi rizika zminovana v literatuie
patii koagulopatie po systémovém podani trom-
binu bovinniho pavodu. V citovanych publikacich
byl xenogenni trombin pii augmentacich piida-
van ke smési materidlu a PRP s cilem vytvorit
gelovitou substanci, s niz je pak snazsi manipula-
ce. Autoii zduavodnuji pouziti PRP pii augmenta-
ci biologickymi uéinky ptsobkt a ve svych sdéle-
nich poukazuji na vétsi novotvorbu kosti zejména
v prvnich tydnech hojeni. Na druhou stranu fada
jinych autortu toto tvrzeni vyvraci studiemi
porovnavajicimi hojeni po pridani PRP s kontrol-
ni stranou ¢i mistem aplikace.

Zamérem tohoto piehledu je shrnout dosavad-
ni udaje o mozném vyuziti PRP v kostni chirurgii
a implantologii na zakladé reSersi anglicky psa-
nych ¢lanku, a to prevazné z databaze PubMed
(Medline). Autoti byli rozdéleni do tii skupin,
v prvni PRP méla efekt pti hojeni kosti, ve druhé
byla PRP pouzita pii rekonstrukei, ale nebyl hod-
nocen jeji ufinek, a ve treti, kde piidani PRP
nemeélo vliv na hojeni kosti.

PRP a zvysena denzita kosti

Do prvni skupiny lze zaradit Marxe a Garga
[7]1, autory monografie o klinickém pouziti PRP.
V nékolika kapitolach shrnuli dosavadni védecké
poznatky, postupy piipravy a zpracovani krve
pro PRP a jeji vyuziti v dentoalveolarni a maxil-
lofacialni chirurgii. V diskusi Marx [8] uvedl defi-
nici PRP a pripomnél, Ze se nejedna pouze o kon-
centrat desticek, ale Ze obsahuje radu dalSich
vyznamnych latek jako je fibrinogen, fibronek-
tin a vitronektin. Dale analyzoval teoretickou
rovinu funkce PRP, jeji piipravu z plné nesrazli-
vé krve, zduraznil nutnost zachovani Zivych
desticek ve vzorku a uvedl davody, pro¢ PRP,
resp. faktory v ni obsazené, nemohou ani ve vyso-
ké koncentraci vyvolat nadorové bujeni. Uéinek
PRP vychazi z predpokladu, Ze se pii jeji pripra-
vé podaii dosdhnout 4-5nasobného zvyseni kon-
centrace desticek, tedy az za hranici 1.106/ul.
Marx vychazel z poznatku, Ze bunééna odpovéd
mezenchymalnich kmenovych bunék je zavisla
na poétu piitomnych degranulujicich desticek.
Kriticky hodnotil ¢lanky o malém ¢i ZAdném uéin-
ku PRP a jako hlavni duvod uvedl chybnou upra-
vu ziskané krve, poskozeni destic¢ek a dale zejmé-
na maly pocet jedinct ve studiich a nedostatek
kontrol.

V dalsi publikaci Marxe a kol. [3], ktera je cito-
vana prakticky u vS8ech sdéleni popisujicich pozi-
tivni efekt PRP, autofi zkoumali mozny potencial
PRP pro urychleni utvareni kosti a zvySeni jeji
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denzity pii rekonstrukei téla mandibuly v prubé-
hu 6 mésicu. Ukazalo se, Ze po pridani PRP ke
kostnimu $tépu byla denzita kosti vyssi oproti
kontrole (74% oproti 55%).

Schliephake [9] ve svém referatu podal prehled
o potencialnim vyuziti rastovych faktorta v rekon-
strukéni chirurgii v maxilofacialni oblasti, véetné
biologie, molekularni aktivity a osteogenniho
potencialu faktora. PRP bohata na faktory PDGF
a TGF zvysSuje proliferaci nediferencovanych
mezenchymalnich bunék a stimuluje angiogene-
zi. Védeckych poznatka o jejim vyuziti v rekon-
strukéni kostni chirurgii a preprotetické chirur-
gii je vSak podle tohoto autora malo.

Sclar [10] ve své monografii o dentalni implan-
tologii doporuc¢il PRP k posileni osteointegrace
a zachovani objemu alveolarniho vybézku, coz
povazuje za dulezity faktor pro dspésnost 1écby
implantaty.

Ve studii Zechnera a kol. [11] na prasatech
byly zkoumany kostni blo¢ky s imediatné zavede-
nymi implantaty do oblasti extrahovanych pre-
molara. Po 6 tydnech bylo patrno vice nové
vytvaiené kosti nez v kontrolnich skupinach bez
PRP, s kompaktni lamelarni strukturou. Naproti
tomu za 12 tydnu byl histologicky obraz kostni
regenerace tentyz jako u kontrolnich skupin bez
PRP.

Weibrich a kol. [12] se zminili ve studii na kra-
licich o vlivu koncentrace desti¢ek v pripravené
PRP na regeneraci kosti v okoli implantatu. Ve
zkoumanych vzorcich byly zjistény vyznamnéjsi
rozdily oproti kontrole pouze ve skupiné se stied-
né vysokou koncentraci desticek (2-6nasobna
proti hladiné v periferni krvi). Centrifugace krve
a nasledna aplikace PRP s nizkou koncentraci
desti¢ek neurychlila kostni regeneraci tak, jak se
predpokladalo. Autori diskutovali mozny vliv pii-
li§ vysoké koncentrace desti¢ek, a tedy i ruasto-
vych faktort, a nasledné jejich inhibiéni u¢inek
na aktivitu osteoblastt. Intravitalni aplikace
barviva ukazala, Ze podani PRP muze mit pozi-
tivni ucinek na hojeni kosti, a to v uré¢itém stied-
nim koncentraénim rozmezi desticek v PRP. Mor-
fologicky ani histomorfometricky nebyly zjistény
rozdily pii hodnoceni kontaktu kosti s implanta-
tem mezi stranou testovanou a kontrolni, a to ve
vSech trech skupinach rozdilnych koncentraci
desticek v PRP. Autofi uvedli mozné duvody:
metoda aplikace PRP pod tlakem do operaéni
rany a Casnost obdobi, kdy byl proveden odbér
a zkoumany vzorky.

Dalsi studie Yamady a kol. [13] na psech byla
experimentalni a cilem bylo zhodnotit osteointe-
graci implantata zavedenych do kosti regenero-
vané za pouziti ruznych technik, resp. do vypre-
parovanych luzek po aplikaci smési PRP a vykul-
tivovanych mezenchymalnich kmenovych bunék,
samotné PRP, anebo samotného partikularniho
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kostniho $tépu (kontrola). U kontrol a defekta
vyplnénych pouze PRP byla zjisténa nekompletni
regenerace kosti. Pfi hodnoceni v§ech parametru
bylo dosazeno nejleps$ich vysledka pravé u kombi-
nace PRP s mezenchymalnimi kmenovymi bun-
kami.

Kim a kol. [14] ve své studii na psech zhodno-
tili osteointegraci celkem 30 implantata po jejich
zavedeni do stfedni ¢asti 3 ruznych defekti: vypl-
néného biomaterialem (demineralizovany kostni
prasek), dale tymz materidlem v kombinaci
s PRP a kontrolniho prazdného defektu. Histolo-
gické vySetieni ukazalo vys$si kontakt kosti
s povrchem implantatu u defektu vyplnéného
biomateridlem s PRP.

PRP bez hodnoceni efektu

Do druhé skupiny lze zaradit celou fadu studii
a kazuistickych sdéleni. Kassolis a kol. [15]
popsali vyuziti PRP+FDBA pii augmentacich
alveolarnich vybézku (3krat) a pri sinus-liftingu
(14krat) u celkem 15 pacientu. V této studii bylo
pro aktivaci PRP pouzito autologniho trombinu,
v fadé puvodnich studii bylo pouzito trombinu
bovinniho ptivodu. Histologicka vySetieni bioptic-
kych vzorkt kosti odebranych ve 2.fazi implanta-
ce ukazala ¢etné oblasti osteoidni a kostni forma-
ce v okoli partikuli FDBA, bez pritomnosti bunéé-
ného zanétlivého infiltratu. Autoti vsak do své
studie nezaradili kontrolni skupinu, tudiz chybi
hodnoceni hojeni bez PRP.

Philippart a kol. [16] provedli sinus-lift opera-
ce u celkem 18 pacientti a k vyplnéni operacni
dutiny pouzili smés PRP, tkanového faktoru, ¢as-
tecek autogenni kosti z kalvy a tetracyklinového
antibiotika. Pouziti tkanového faktoru autoii
zdtvodnili jeho hlavni dlohou pii iniciaci koagu-
la¢ni kaskady, pouziti tetracyklinu jeho inhibié-
nim uc¢inkem na metaloproteindzu I vedoucim
ke zpomaleni kostni resorpce. Histologické vyset-
feni odebranych vzorka kosti po 4-6 mésicich po
piedchozi operaci ukéazalo novotvorbu kosti
a vysoce vaskularizovanou pojivovou tkan. U této
prace vsak rovnéz chybi kontrolni skupina, stej-
né tak hodnoceni uéinku PRP.

Thor [17] popsal ve své kazuistice pouziti par-
tikularniho kostniho $tépu, desti¢kového gelu
a titanové miizky pii rekonstrukci defektu ve
frontalnim dseku horni Celisti. V tomto sdéleni
v8ak nebyl posuzovan vliv rustovych faktort PRP
na hojeni augmentatu. Evidentni byla resorpce
$tépu v obdobi do zavedeni implantata, ale i po
jejich instalaci. Z duvodu dalsi resorpce, prestav-
by a vyzravani kosti autor doporucil zavést
implantaty hloubéji do Stépu tak, aby napojeni
abutmentu odpovidalo trovni povrchu budouci
kompakty.

Foitzik a Staus [18] uvedli pouZiti osteotomie
LeFort I a vyplnéni vzniklé mezery syntetickym
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materialem v kombinaci s autogenni kosti
(v poméru 4:1) a PRP pfi rekonstrukci bezzubé
horni celisti u dvou pacient a naslednou terapii
s implantaty. Autoii popsali urychleni hojeni
mékkych tkani diky PRP, jednalo se ale o subjek-
tivni hodnoceni bez jakékoli kontroly. Duraz byl
kladen spiSe na mozZnost vyuziti kostniho substi-
tuentu pri takto rozsahlych rekonstrukcich
a vhodna doporuceni pro 1écbu.

Fennis a kol. [19] referovali o moZnosti vyuziti
zvifeciho modelu pro hodnoceni uspésSnosti
rekonstrukénich postupu pii feSeni ztratovych
defektti dolni ¢elisti. P¥i hodnoceni po 6-12 tyd-
nech byly ve skupiné s PRP patrny na RTG zte-
telné&jsi obliterace osteotomickych linii a perfora-
ci. Méné ¢asto byly u skupiny s PRP patrny angu-
larni a centralni resorpce ve vSech sledovanych
¢asovych obdobich. Formace kosti na zevni stra-
né Celisti, zejména pak v oblasti tponu svaldy,
byla popisovana jako reaktivniho puvodu, tj. jako
dusledek retrakce poskozeného periostu po depe-
riostaci a po oddéleni dponu svalu od celistni
kosti. Autoii této studie poukazali na to, Ze je
mozno pouzit zviieci model k ovérovani metod
rekonstrukce defektu dolni éelisti, ale nehodnoti-
li v tomto sdéleni piimy uéinek PRP na hojeni
defektu.

Maiorana a kol. [20] pouzili k augmentaci
xenogenni material v kombinaci s PRP s cilem
vyhnout se odbéru autogenni kosti. Histologicka
vySetieni ukazala charakteristické zmény odpo-
vidajici formaci novotvoiené kosti v okoli granuli
biomaterialu. Autori pozitivné hodnotili manipu-
laci s augmentatem po piidani PRP gelu. Pro
hodnoceni hojeni bez pridani PRP vsak u této
prace chybi kontrola (tedy hojeni po augmentaci
se samotnym biomaterialem).

PRP bez efektu na denzitu kosti

Do tieti skupiny lze zaiadit zvireci studii
Aghaloo a kol. [21]. Autorka se v ivodu zminila
o PRP jako mozném dopliiku pii rekonstrukénich
postupech v kostni chirurgii a zdaraznila dalezi-
tou ulohu desticek pri procesu hojeni rany.
U kazdého z 15 pokusnych kraliku byly v lebce
vytvoreny 4 artificialni defekty kosti o praméru
8 mm a tyto oblasti byly zvlast vyplnény autogen-
ni kosti, samotnou PRP, autogenni kosti v kombi-
naci s PRP a jeden defekt byl ponechan jako kon-
trolni. Rentgenologicky nebylo prokazano procen-
tualni zvyseni kosti v oblastech defektu s auto-
genni kosti v kombinaci s PRP a bez PRP. Niz-
kych hodnot dosahovaly defekty se samotnou
PRP a kontrolni defekty. Histologicka vySetieni
ukézala nepatrné vétsi novotvorbu kosti v defek-
tu s pridanou kosti s PRP oproti defektu se
samotnou kosti, kfivka byla vyssi o cca 0,05 %,
bez statistické vyznamnosti. Nizké hodnoty byly
opét u zbyvajicich dvou defektta, ovéem v dobé

-

4. mésice byl ziejmy vzestup hodnot. Zavérem
autori konstatovali, Ze PRP neméla vyznamny
vliv na tvorbu kosti. Poukazovali dale na skuteé-
nost, Ze sledovany soubor byl maly (5 kraliku
v kazdé skupiné) a pro augmentaci defektu byla
pouzita autogenni kost z mista defektu (diploe),
nikoli kost z kycelni lopaty jako u prace Marxe.

Jensen a kol. [22] ve zviteci studii zkoumali
vliv PRP a kostniho $tépu na implantat a novo-
tvorbu kosti. Piidani allogenniho materialu
vyznamné zvysilo upevnéni implantatu, piidani
PRP navic vSak vliv na tento parametr nemélo.
Kvalitativné nebyl zjistén rozdil v rustu kosti pii
povrchu implantata, kvantitativné PRP neméla
vliv na formaci kosti ve skupiné aplikovaného
§tépu oproti kontrolni skupiné. VSechny pouzité
implantaty byly povlakované hydroxyapatitem.
V této studii autori neshledali rozdilny efekt po
pridani PRP k implantatam bez $tépu a se Sté-
pem, vysvétluji to mimo jiné i rozdilnym postu-
pem pripravy PRP.

Shanaman a kol. [23] hodnotili ve svych tfech
kazuistikach augmentaci alveolarniho hiebene
metodou Tizené tkanové regenerace v kombinaci
s PRP. Pritomnost PRP nezvysila kvalitu ani
kvantitu nové utvaiené kosti v porovnani s kon-
ven¢énimi postupy. Pi#i svém hodnoceni vychéazel
z histologickych pozorovani odebranych vzorku,
které byly podobné vzorkum po fizené kostni
regeneraci bez PRP, avsak nikoli u vlastnich kon-
trol. Obtiznost hodnoceni vyplyva téz z nesouro-
dosti pouzitych materiald a membran. U vSech
tii pripadu bylo nutno augmentacéni postup zopa-
kovat, nebot vysledek augmentace nebyl po prvni
fazi dostateény.

ZAVER

PRP muzZe mit vyznamny vliv na proces kost-
niho hojeni vzhledem k vysokému obsahu a cile-
nému ucinku nékolika rustovych faktort uvolné-
nych z velkého mnozstvi destiéek. Vzhledem
k nepiilis slozitému procesu ziskani a piipravy ji
rfada autoru pouziva pii rekonstrukénich postu-
pech v maxilofacialni oblasti. Vychazi se pritom
z literarnich zdroju, které pouziti PRP doporucu-
ji prevazné na zakladé vysledka studii Marxe
a kol. [3]. Na druhou stranu ve velkém poctu stu-
dii byla PRP piidana ke smési autogenni kosti
a/nebo jeji ndhrazky, ale bud jeji uéinek nebyl
v praci hodnocen nebo chybéla definovana kon-
trolni skupina. Zavérem lze konstatovat, Ze pro
objektivni posouzeni vlivu PRP na hojeni kosti ve
smyslu urychleni jeji regenerace je potieba vétsi
pocet studii s kontrolnimi skupinami.

Studie vznikla za podpory projektu IGA MZ CR
8104-3.
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