FFuw.‘dude de Odontologia
OUFU

SERVICO PUBLICO FEDERAL
MINISTERIO DA EDUCACAO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE UBERLANDIA
FACULDADE DE ODONTOLOGIA

ALESSANDRA GONDIM FERNANDES

INFLUENCIA DOS CONCENTRADOS SANGUINEOS NO CONTROLE DOS
SINAIS E SINTOMAS INFLAMATORIOS APOS A EXODONTIA DOS TERCEIROS
MOLARES INFERIORES: REVISAO DE ESCOPO

UBERLANDIA-MG
2022



ALESSANDRA GONDIM FERNANDES

INFLUENCIA DOS CONCENTRADOS SANGUINEOS NO CONTROLE DOS
SINAIS E SINTOMAS INFLAMATORIOS APOS A EXODONTIA DOS TERCEIROS
MOLARES INFERIORES: REVISAO DE ESCOPO

Trabalho de Conclusdo de Curso
apresentado como trabalho final do curso
de graduagido em Odontologia da
Faculdade de Odontologia da Universidade
Federal de Uberlandia, como parte dos
requisitos exigidos para a obtencdo do
titulo de Bacharel em Odontologia.

Orientador: Prof. Dr. Luiz Renato Paranhos.

UBERLANDIA
2022



RESUMO

A extragdo de terceiros molares ¢ o procedimento cirirgico bastante realizado nos
consultérios odontoldgicos publicos e privados. Terapéuticas alternativas ao controle dos
sinais e sintomas inflamatérios, como o uso dos concentrados sanguineos, apos a remog¢ao
desse elemento dental t€ém sido utilizadas. O presente estudo teve como objetivo mapear a
eficacia dos concentrados, por meio de uma revisdo de escopo, no controle da dor, edema e
abertura bucal em pacientes que tiveram o(s) terceiro(s) molar(es) inferior(es) removido(s).
Uma busca sistematica da literatura foi realizada utilizando as bases de dados EMBASE,
MedLine (via PubMed), Web of Science, Scopus, Cochrane Library, LILACS e SciELO.
Além disso, as bases OpenGrey e MedRxiv foram acessadas para uma pesquisa parcial da
“literatura cinza”. A estratégia de busca levou ao quantitativo de 1097 estudo, dos quais 31
foram selecionados 31 artigos para analise qualitativa. A sintese qualitativa foi conduzida de
forma narrativa e descritiva comparando, entre os grupos teste e controle, os escores da dor
por meio da escala visual analdgica, o edema por meio de mensuracdes lineares na face e a
abertura bucal por meio da distancia interincisal. Foram considerados escores referentes a
média e desvio padrdo, mediana ou resultados baseados em escores qualitativos como:
auséncia de dor, dor moderada e dor intensa. Houve heterogeneidade quanto as informacgdes
sobre a classificacdo da posigdo terceiro molar inferior segundo WINTER (1926) ou PELL e
GREGORY (1933), quantificagdo dos elementos dentais removidos, tipo de retalho utilizado,
realizacdo de osteotomia, intervalo entre as sessdes cirirgicas, medicacdes utilizadas no pré e
poOs-operatorio, concentrados sanguineos e os protocolos para sua aquisi¢ao. A fibrina rica em
plaquetas e leucocitos (PRF/L-PRF) foi o concentrado sanguineo mais utilizado, seguido pelo
plasma rico em plaquetas (PRP), fibrina rica em plaquetas avangada (A-PRF) e o fator de
crescimento concentrado (CGF). Ainda ndo hé evidéncia cientifica suficiente para corroborar
o real desfecho desses concentrados sanguineos diante dos sinais e sintomas inflamatdrios.
Dessa forma, € necessario que sejam realizados estudos com padronizagdo na classificacao do
terceiro molar inferior, métodos para mensuracdo do desfecho analisado e expressao

padronizada dos resultados.

Palavras-chave: Cirurgia Oral; Terceiro Molar; Cicatrizagdo de Feridas; Fibrina Rica em

Plaquetas; Morbidade.



ABSTRACT

The extraction of third molars is the surgical procedure performed in public and private dental
offices. Alternative therapies to control inflammatory signs and symptoms, such as the use of
blood concentrates after the removal of this dental element, have been used. The present study
aimed to map the effectiveness of concentrates, through a scope review, in controlling pain,
swelling and mouth opening in patients who had their lower third molar(s) removed. (s). A
systematic literature search was performed using the EMBASE, MedLine (via PubMed), Web
of Science, Scopus, Cochrane Library, LILACS and SciELO databases. In addition, the
OpenGrey and MedRxiv databases were accessed for a partial survey of the “gray literature”.
The search strategy led to a quantitative of 1097 studies, of which 31 were selected 31 articles
for qualitative analysis. The qualitative synthesis was carried out in a narrative and descriptive
way, comparing, between the test and control groups, pain scores using the visual analogue
scale, edema using linear measurements on the face and mouth opening using the interincisal
distance. Scores referring to mean and standard deviation, median or results based on
qualitative scores such as: absence of pain, moderate pain and severe pain were considered.
There was heterogeneity regarding the information on the classification of the mandibular
third molar position according to WINTER (1926) or PELL and GREGORY (1933),
quantification of the removed dental elements, type of flap used, osteotomy performance,
interval between surgical sessions, medications used in the procedure. pre- and
postoperatively, blood concentrates and protocols for their acquisition. Leukocyte-platelet-
rich fibrin (PRF/L-PRF) was the most used blood concentrate, followed by platelet-rich
plasma (PRP), advanced platelet-rich fibrin (A-PRF) and concentrated growth factor (CGF). .
There is still not enough scientific evidence to corroborate the real outcome of these blood
concentrates in the face of inflammatory signs and symptoms. Thus, it is necessary to carry
out studies with standardization in the classification of the lower third molar, methods for

measuring the analyzed outcome and standardized expression of the results.

Keywords: Oral Surgery; Third Molar; Wound Healing; Platelet-Rich Fibrin; Morbidity
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1 Introducao

A extracdo de terceiros molares ¢ o procedimento cirurgico bastante realizado nos
consultorios odontoldgicos publicos e privados, sendo oneroso para os servigos de satde
(WORRALL et al., 1998). A remoc¢ao do terceiro molar ¢ uma cirurgia invasiva comumente
realizada em jovens saudaveis, que raramente tiveram experiéncia anterior com cirurgia de
qualquer tipo (DUARTE-RODRIGUES et al., 2018). No pds-operatério € razodvel ocorrer dor,
edema e trismo, o que pode impactar negativamente na qualidade de vida do paciente
(COSTAET AL., 2015; ALBUQUERQUE,, et al. 2017).

Analgésicos e anti-inflamatorios esteroidais ou ndo esteroidais comumente sdo
prescritos apds a exodontia e podem trazer efeitos colaterais como desordens gastrointestinais,
hematologicas, renais e supressdo do eixo hipotalamico-hipofisario (FARDET et al., 2007).
Cada vez mais pesquisas em terapias alternativas para o controle da dor, edema e trismo tém
sido realizadas (LANDIM et al., 2020; JARON et al., 2021; SAEZ-ALCAIDE et al., 2020),
minimizando os efeitos deletérios da inflamacdo decorrentes dessa intervengdo cirurgica
(QUESADA-BRAVO et al., 2021; KAPLAN et al., 2021).

O uso de diferentes produtos derivados do sangue para estimular o processo de
reparo comecou hé mais de 40 anos (MIHAYLOVA et al., 2017). O plasma rico em plaquetas
(PRP) foi o primeiro concentrado sanguineo autélogo amplamente utilizado, mas como requer
varias etapas para sua producdo, pesquisas foram realizadas em prol da evolugdo do
concentrado de plaquetas de proxima geracdo (DOHAN et al., 2006; CHOUKROUN et al.,
2006; CHOUKROUN e GHANAATI, 2018). Esta segunda geracdo de concentrado de
plaquetas tem sido definida como um biomaterial autdlogo formado de um coagulo de fibrina
enriquecida com plaquetas, leucocitos, citocinas e células tronco, sem nenhum tipo de aditivo
(CHOUKROUN, et al. 2006). A partir do concentrado sanguineo de segunda geracao
conhecido como fibrina rica em plaquetas (PRF), posteriormente denominado por fibrina rica
em plaquetas e leucdcitos (L-PRF), foram propostos varios protocolos de centrifugacdo que
levaram a produ¢do de concentrados a fibrina rica em plaquetas e leucdcitos avangado (A-
PRF), a fibrina rica em plaquetas e leucdcitos avangcado plus (A-PRF+), o fator de
crescimento concentrado (CGF), entre outros (CHOUKROUN e GHANAATI, 2018;
CHOUKROUN e GHANAATI, 2017; DOHAN et al., 2006; SATO et al., 2020).

O processo de reparo envolve uma sequéncia coordenada de respostas celulares e

moleculares por meio de fatores de crescimento e citocinas (OGUNDIPE et al., 2011).
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Recentemente, os concentrados sanguineos tém recebido atengdo pela sua rede de fibrina que
abriga plaquetas e leucocitos, e consequente liberagdo lenta e continua de citocinas e fatores
de crescimento, como fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), fator de crescimento
derivado de plaquetas (PDGF), fator de crescimento transformador (TGF) e fator de
crescimento semelhante a insulina (IGF) (YANMIN, 2017). In vitro, os concentrados
sanguineos sdo capazes de suprimir a secre¢do de citocinas pré-inflamatorias como IL-1,
TNF-a ¢ IL-6 (MUDALAL et al., 2019), modular a transicdo da posicdo M1 para M2
(fenotipo anti-inflamatério) da polarizagdo dos macrofagos (KARGARPOUR et al., 2020) e
diminuir a resposta inflamatéria de fibroblastos gengivais, células dendriticas (ZHANG et al.,
2020) e células de Schwann (WANG et al., 2020).

Embora, revisdes sistemdticas tenham sido publicadas recentemente (BARONA-
DORADO et al., 2014; AL-HAMED et al., 2017; CANELLAS et al., 2017; XIANG et al.,
2019; ZHU et al.,, 2021) ja demonstrando o papel dos concentrados sanguineos como
terapéutica alternativa no controle dos sinais e sintomas inflamatorios de cirurgias de terceiros
molares inferiores, estas avaliaram apenas o PRP ¢ PRF isoladamente ¢ ndo apontaram para
um consenso quanto a eficacia de sua utilizagao. Em virtude da diversidade de concentrados
sanguineos, suas variadas concentragdes em plaquetas e fatores de crescimento e atuacdo
variavel no processo de reparo tecidual, o presente trabalho tem como objetivo realizar uma
revisdo de escopo, mapeando a eficacia dos concentrados sanguineos no controle dos sinais e

sintomas inflamatdrios apds a extragao do terceiro molar inferior.



2 Material e Métodos

2.1 Protocolo e Registro

Um protocolo foi realizado de acordo com a declaragao de extensdo PRISMA-P
(HUTTON et al., 2015). Esta revisao de escopo foi relatada seguindo as diretrizes de acordo
com os itens de Relatorios Preferidos para Revisdes Sistematicas e Meta-analises (PRISMA)-
extensdo para revisao escopo (TRICCO et al., de 2018) e conduzida de acordo com o Manual

do Joanna Briggs Institute (JBI) (AROMATARIS et al., 2020).

2.2 Questao Norteadora
A pergunta de pesquisa foi elaborada de acordo com o acréonimo PVO (Populagdo,
Variavel e Desfecho): “Concentrados sanguineos sdo eficazes no controle dos sinais e

sintomas inflamatérios em extragdes de terceiros molares inferiores?”’

2.3 Critérios de Elegibilidade

Critérios de inclusio:

Foram inclusos somente estudos cujos delineamentos contemplam ensaios clinicos
randomizados com design boca dividida ou paralelo em pacientes saudaveis, ndo fumantes,
onde o protocolo de centrifugacdo (ou de preparo) do concentrado fosse descrito. Artigos que
avaliaram pelo menos um dos 3 pardmetros: percepcao de dor, edema facial, trismo foram
considerados. Nao houve restri¢ao de idioma ou ano de publicacao.

a) Populacdo: Pacientes submetidos a exodontia do(s) terceiro(s) molar(es) inferior(es)

b) Varidvel: Concentrados sanguineos aplicados em alvéolos de terceiros molares
inferiores extraidos.

¢) Desfecho: Avaliacdo da dor (por meio da Escala Visual Analdgica), edema (por meio
de medidas lineares faciais) e abertura bucal (por meio da distancia interincisal) em
pacientes cujos alvéolos de terceiros molares inferiores foram preenchidos com
coagulo ou algum concentrado sanguineo.

Critérios de exclusio:

a) Estudos que abordaram outros dentes e ndo os terceiros molares inferiores.
b) Estudos cuja amostra fosse composta por pacientes tabagistas ou que apresentem

comorbidades;
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¢) Estudos que envolveram exodontia com técnicas ndo convencionais como, por

exemplo, a piezocirurgia.

2.4 Fontes de Informacao e Busca

Uma busca sistematica da literatura foi realizada em Junho de 2021 utilizando as bases
de dados EMBASE, MedLine (via PubMed), Web of Science, Scopus, Cochrane Library,
LILACS e SciELO. Além disso, as bases OpenGrey e MedRxiv foram acessadas para uma
pesquisa parcial da “literatura cinza”. A busca no MedLine foi atualizada constantemente pelo
proprio PubMed, por meio de alertas até Junho de 2021. Os descritores foram selecionados
usando o Medical Subject Headings (MeSH), os Descriptors in Health Science (DeCS) e o
Embase Subject Headings (Emtree). Operadores booleanos (AND e OR) foram usados para
combinar descritores e melhorar a estratégia de busca empregando diferentes combinagdes
(Tabela 1). As estratégias de busca foram adaptadas a cada base de dados respeitando suas
regras de sintaxe. Foram avaliadas revisdes sistematicas anteriores para a captura de estudos

elegiveis que possivelmente ndo foram localizados pela nossa busca.

Tabela 1- Estratégia de Busca.

Database Estratégia de Busca (Junho, 2021)

#1 “Molar, Third”[MeSH] OR “Lower Third Molar”’[tw] OR
“Wisdom Teeth”[tw] OR “Wisdom Tooth”[tw] OR “Third
Molar”[tw])

#2 “Pain, Postoperative”[Mesh] OR “Pain”[tw] OR “Edema”[MeSH]
OR “Swelling”[tw] OR “Trismus”[MeSH] OR “Recovery”[tw] OR
PubMed “Healing”[tw] OR “Wound”[tw] OR “Outcomes”[tw] OR
“Efficacy”[tw] OR “Morbidities”[tw] OR “Comparison”[tw]

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed |33 pjaicieiRich Fibrin”[Mesh] OR “PRF”[tw] OR “CGF”[tw] OR
“PRP”[tw] OR “Platelet Rich Fibrin”[tw] OR “Leukocyte and Platelet
Rich Fibrin”[tw] OR “Concentrated Growth Factor”[tw] OR
“Platelet-Rich Plasma”[tw] OR “Platelet-Rich”[tw] OR “Platelet
Rich[tw]

#1 AND #2 AND #3

#1 “Lower Third Molar” OR “Wisdom Teeth” OR “Wisdom Tooth”
OR “Third Molar”

#2 “Pain” OR “Swelling” OR “Trismus” OR “Recovery” OR
“Healing” OR “Wound” OR “Outcomes” OR “Efficacy” OR
“Morbidities” OR “Comparison”

#3 “PRF” OR “CGF” OR “PRP” OR “Platelet Rich Fibrin” OR

EMBASE “Leukocyte and Platelet Rich Fibrin” OR “Concentrated Growth
Factor” OR “Platelet-Rich Plasma” OR “Platelet-Rich” OR “Platelet
Rich”

#1 AND #2 AND #3

#1 TS=(“Lower Third Molar” OR “Wisdom Teeth” OR “Wisdom
Tooth” OR “Third Molar™)

#2 TS=(*Pain” OR “Swelling” OR “Trismus” OR “Recovery” OR
Web of Science “Healing” OR “Wound” OR “Outcomes” OR “Efficacy” OR
“Morbidities” OR “Comparison”)

#3 TS=(“PRF” OR “CGF” OR “PRP” OR “Platelet Rich Fibrin” OR
“Leukocyte and Platelet Rich Fibrin” OR “Concentrated Growth
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Factor” OR “Platelet-Rich Plasma” OR “Platelet-Rich” OR “Platelet
Rich”)

#1 AND #2 AND #3

#1 "Lower Third Molar" OR "Wisdom Teeth" OR "Wisdom Tooth"
OR "Third Molar"

#2 “Pain” OR “Swelling” OR “Trismus” OR “Recovery” OR
“Healing” OR “Wound” OR “Outcomes” OR “Efficacy” OR
“Morbidities” OR “Comparison”

Scopus #3 "PRE" OR "CGF" OR "PRP" OR "Platelet Rich Fibrin" OR
"Leukocyte and Platelet Rich Fibrin" OR "Concentrated Growth
Factor" OR "Platelet-Rich Plasma" OR "Platelet-Rich" OR "Platelet
Rich"

#1 AND #2 AND #3

#1 “Lower Third Molar” OR “Wisdom Teeth” OR “Wisdom Tooth”
OR “Third Molar”

#2 “Pain” OR “Swelling” OR “Trismus” OR “Recovery” OR
“Healing” OR “Wound” OR “Outcomes” OR “Efficacy” OR
“Morbidities” OR “Comparison”

Cochrane Library #3 “PRF” OR “CGF” OR “PRP” OR “Platelet Rich Fibrin” OR
“Leukocyte and Platelet Rich Fibrin” OR “Concentrated Growth
Factor” OR “Platelet-Rich Plasma” OR “Platelet-Rich” OR “Platelet
Rich”

#1 AND #2 AND #3

(("Lower Third Molar" OR "Wisdom Teeth" OR "Wisdom Tooth" OR
"Third Molar") AND (‘“Pain” OR “Swelling” OR “Trismus” OR
“Recovery” OR “Healing” OR “Wound” OR “Outcomes” OR
LILACS “Efficacy” OR “Morbidities” OR “Comparison”) AND ("PRF" OR

I "CGF" OR "PRP" OR "Platelet Rich Fibrin" OR "Leukocyte and
http://lilacs.bvsalud.org/ Platelet Rich Fibrin" OR "Concentrated Growth Factor" OR "Platelet-
Rich Plasma" OR "Platelet-Rich" OR "Platelet Rich" ))

(("Lower Third Molar" OR "Wisdom Teeth" OR "Wisdom Tooth" OR
"Third Molar") AND (“Pain” OR “Swelling” OR “Trismus” OR
ScELO “Recovery” OR “Healing” OR “Wound” OR “Outcomes” OR

c “Efficacy” OR “Morbidities” OR “Comparison”) AND ("PRF" OR
http://www.scielo.org/ "CGF" OR "PRP" OR "Platelet Rich Fibrin" OR "Leukocyte and
Platelet Rich Fibrin" OR "Concentrated Growth Factor" OR "Platelet-
Rich Plasma" OR "Platelet-Rich" OR "Platelet Rich"))

“PRF” OR “CGF” OR “PRP” OR “Platelet Rich Fibrin” OR
“Leukocyte and Platelet Rich Fibrin” OR “Concentrated Growth
Factor” OR “Platelet-Rich Plasma” OR “Platelet-Rich” OR “Platelet
Rich”

MedRxiv

“PRF” OR “CGF” OR “PRP” OR “Platelet Rich Fibrin” OR
OpenGrey “Leukocyte and Platelet Rich Fibrin” OR “Concentrated Growth
Factor” OR “Platelet-Rich Plasma” OR “Platelet-Rich” OR “Platelet
Rich”

2.5 Selecao dos Estudos

Os resultados da pesquisa foram exportados para o software EndNote Web™
(Thomson Reuters, Toronto, Canadd) para catalogacdo e remocdo de registros duplicados. A
“literatura cinzenta” foi exportada para o Microsoft Word™ (Microsoft™ Ltd, Washington,
USA) para que os registros duplicados fossem removidos manualmente.

Antes da selecdo dos estudos, um exercicio de calibragdao foi realizado, no qual os

examinadores discutiram os critérios de elegibilidade. Em seguida, os registros foram
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exportados para o software Rayyan QCRI (Qatar Computing Research Institute, Doha, Qatar)
onde foi realizada a leitura dos titulos e resumos aplicando os critérios de elegibilidade
mencionados anteriormente. Subsequentemente, os estudos preliminares elegiveis tiveram
seus textos completos obtidos e avaliados. Todo este processo foi realizado por dois revisores
de elegibilidade de maneira independente (V.L.A. ¢ M.D.M.A.C.). Desacordos foram
resolvidos apds consulta a um terceiro revisor (L.R.P.). Os artigos excluidos na analise de
texto completo foram listados separadamente e os motivos de exclusdo foram especificados.
Nos casos de artigos nao encontrados, outros centros de estudos foram contatados para
recuperar os artigos em suas bibliotecas. No caso de estudos publicados em outros idiomas

que ndo o inglés ou o portugués, o texto completo foi traduzido.

2.6 Processo de Coleta dos Dados

Antes da coleta de dados, para garantir a consisténcia entre os revisores, foi realizado
um exercicio de calibracio com ambos os revisores (V.L.A. ¢ M.D.M.A.C.), no qual as
informagdes de um estudo elegivel foram extraidas em conjunto. Em seguida, foram revisados
os textos dos estudos selecionados. Os dados foram extraidos sistematicamente, incluindo
autoria, ano de publicagdo, pais de origem, delineamento (boca dividida ou paralelo),
informacodes sobre as caracteristicas da amostra do estudo (tamanho da amostra, sexo ¢ idade),
classificagdo do terceiro molar inferior, desenho do retalho cirurgico utilizado, necessidade de
osteotomia e/ou odontossec¢do, quantitativo de sessdes cirdrgicas, cointervencoes
(medicagdes no pré e pds-operatédrio), tipo de concentrado sanguineo, protocolo para preparo
do concentrado sanguineo e desfecho analisado em cada estudo (dor, edema e abertura bucal).
Em caso de falta de dados, os autores correspondentes foram contatados por e-mail por até

trés vezes, em um intervalo de sete dias.

2.7 Sintese dos Resultados

A sintese qualitativa foi conduzida de forma narrativa e descritiva comparando, entre
0s grupos teste e controle, os escores da dor por meio da escala visual analdgica (VAS), o
edema por meio de mensuracgdes lineares na face e a abertura bucal por meio da distancia
interincisal. Foram considerados escores referentes a média e desvio padrdo, mediana ou
resultados baseados em escores qualitativos como: auséncia de dor, dor moderada e dor

intensa.
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3 Resultados

3.1 Selecao dos Estudos

O fluxograma que descreve a estratégia de busca resumida e realizada de acordo com
o PRISMA encontra-se na Figura 1. Na primeira fase de busca dos estudos, foram
encontrados 1097 registros oriundos de nove bases de dados eletronicas, incluindo a literatura
cinza. Apo6s a retirada dos resultados duplicados, permaneceram 868 registros para analise de
titulos e resumos. Ap6s uma analise detalhada, apenas 50 estudos foram elegiveis para a
analise de texto completo. Dentre esses estudos, 10 foram identificados como registos de
ensaios clinicos randomizados e 3 artigos ndo tiveram texto completo recuperado. Assim, em
37 estudos foi realizado a leitura de texto completo e submissao aos critérios de elegibilidade.
Sete estudos ndo contemplaram os critérios de inclusdo e as razdes de exclusdes encontram-se
disponiveis no anexo 1. Assim, 30 estudos foram selecionados para analise qualitativa e 29
para analise quantitativa.

Durante a busca foram identificadas 5 revisdes sistematicas sobre a mesma tematica
(BARONA-DORADO et al., 2014; AL-HAMED et al., 2017, CANELLAS et al., 2017,
XIANG et al., 2019; ZHU et al., 2021). Apos a analise dos estudos elegiveis das revisdes
anteriores, somente um estudo (JEYARAJ e CHAKRANARAYAN, 2018) ndo tinha sido
recuperado pela nossa estratégia de busca da presente revisdo. Esse estudo contemplou os
critérios de inclusdo e foi selecionado para a andlise. Ao total, 31 estudos foram inclusos na

sintese qualitativa.

3.2 Caracteristicas dos Estudos Elegiveis

Os estudos foram realizados na Asia (KUMAR et al., 2015; OZGUL et al., 2015;
UYANIK et al., 2015; BILGINAYLAR e UYANIK, 2016; DUTTA et al., 2016; KUMAR et
al., 2016; ASUTAY et al., 2017; GANDEVIVALA et al., 2017; GULSEN e SENTURK, 2017;
AFAT et al., 2018; BHUJBAL et al, 2018; DAR et al, 2018; JERAYAJ ¢
CHAKRANARAYAN, 2018; CAYMAZ and UYANIK, 2019; KAPSE et al., 2019; ZAHID e
NADERSHAH, 2019; AFTAB et al., 2020; BHUJBAL et al., 2020; KOYOUNCU et al., 2020,
KUMAR et al., 2020; MIYAMOTO et al., 2020; SYBIL et al., 2020; TORUL et al., 2020;
GUPTA ¢ AGARWAL, 2021; HANIF e SHEIKH, 2021; NOURWALI, 2021), na Africa
(OGUNDIPE et al., 2011; AL-HAMED et al., 2017), na América do Sul (RITTO et al., 2009;
SILVA et al., 2021) e na Europa (DAUGELA et al., 2018). Dentre os 30 estudos inclusos, 20

apresentaram design boca dividida e 10 contemplam design paralelo. Apesar de todos os
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estudos apresentarem delineamento de ensaio clinico randomizado, somente 4 (DUTTA et al.,
2016; ZAHID ¢ NADERSHAH, 2019; TORUL et al., 2020; SILVA et al., 2021) mencionaram
seguir as recomendagdes do CONSORT. Dentre todos os estudos, somente JARAYAJ e
CHAKRANARAYAN (2018) nao mencionaram a entrega do termo de consentimento aos
participantes. Sete estudos (KUMAR et al., 2016; GANDEVIVALA et al., 2017, DAR et al.,
2018; JAYARAJ e CHAKRANARAYAN, 2018; BHJUBAL et al, 2020; GUPTA e
AGARWAL, 2021; HANIF e SHEIK, 2021; NOURWALLI, 2021) nao deixaram claro quanto
aos principios €ticos na condugdo da pesquisa.

Houve heterogeneidade quanto as informagdes sobre a classificagdo da posicao
terceiro molar inferior segundo WINTER (1926) ou PELL e GREGORY (1933),
quantificagdo dos elementos dentais removidos, tipo de retalho utilizado, realizacdo de
osteotomia, intervalo entre as sessOes cirirgicas, medicagdes utilizadas no pré e poOs-
operatdrio, concentrados sanguineos € os protocolos para sua aquisicdo, maiores detalhes
estdo mostrados na Tabela 2. A fibrina rica em plaquetas e leucdcitos foi o concentrado
sanguineo mais utilizado (21 estudos), seguido pelo plasma rico em plaquetas (8 estudos),
fibrina rica em plaquetas avangada (4 estudos) e o fator de crescimento concentrado (2

estudos) (Tabela 2).



Tabela 2- Caracteristicas Gerais dos Estudos.
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Range
Protocolo do
Autor, ano e Sample | Age Type of Bone Surgical Concentrado
Design _ |Type of third molar Cointerventios concentrado Outcomes
Pais Size |(média flap Removal | Sessions plaquetarios
plaquetario
SD)
Ogondipe et 19 -35 |31 mesioangulares, 14 ) )
258 . . Exodontia 1200 rpm por 10 mine | Dor, edema e
al., 2011 Paralelo (24.7 + distoangulares, 9 Triangular Yes - PRP
359 unilateral 1000 rpm por 10 min trismo
Nigéria 3.6) verticais, 6 horizontais
Kumar et al., ) Amoxicilina 500 mg, metronidazol
19 —35 |19 mesioangulares e 12 ) Exodontia . Dor, edema e
2015 Paralelo 31* ) ) Triangular Yes ) 400 mg, aceclofenaco, paracetamol PRF 3000 rpm por 10 min )
K horizontais unilateral trismo
India e clorexidina
Ozgul et al., 1828 20 horizontais, 15 o
Boca 233 . . Amoxicilina 1g e paracetamol 500 .
2015 o sk mesioangulares e 21 Triangular Yes 1 sessdo PRF 3000 rpm por 10 min Dor e edema
dividida | 339 o mg
Turquia verticais
Uyanik et al., 19-35 Amoxicilina 500 mg, paracetamol
Boca 43 Classe IC de Pell e ) Dor, edema ¢
2015 o sk Triangular Yes 2 sessdes 500 mg e bochecho de bochecho PRF . )
dividida 6% Gregory o 3000 rpm por 10 min trismo
Chipre com povidine 7.5%
Bilginaylar
and Uyanik, 178 1835 Classe IC de Pell e ) Exodontia | Amoxicilina 500 mg, paracetamol Dor, edema e
Paralelo %5k Triangular Yes PRF
2016 339 Gregory unilateral 500 mg e solucdo de bochecho 3000 rpm por 10 min trismo
Chipre com povidine 7.5%
2000 rpm por 15 min
Dutta et al., ) ) )
17-36 Triangular Exodontia +3000 rpm por 10 min
2016 Paralelo 30%* - - PRP e PRF Dor e edema
indi 27<£5) ou envelope unilateral - (PRP) e 3000 rpm por 10
ndia
min (PRF)
Kumar et al.,
Boca 18 -40 ) )
2016 34%* - Triangular Yes - - PRF 3000 rpm por 10 min Dor
dividida *k
India
Al-Hamed et 1848 | Vertical, mesioangular, . o
138 Exodontia | Amoxicilina 500 mg, Ibuprofeno
al., 2017 Paralelo %k horizontal e Envelope Yes ) o PRF 3000 rpm, 10 min Dor
379 unilateral 400 mg e clorexidina

Egito

distoangular
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Asutay et al., ) . 2 sessdes o
Boca 63 18 —29 | Mesioangular bilateral ) 1 g de Amoxicilina-clavulanato, . Dor, edema e
2017 o ) Triangular Yes entre 4 PRF 2700 rpm, 12 min )
dividida | 24 9 (20.32) totalmente incluso 500 mg de paracetamol trismo
Turquia semanas
Gandevivala et )
Boca 16 - 60 1300 rpm por 10 min,
al., 2017 25 - Triangular Yes 1 sess@o - PRP Dor e edema
dividida wox 2000 rpm por 10 min
India
Gulsen and Vertical (Winter), 1 g de amoxicilina e 500 mg de
Boca 218 |17-27 i )
Senturk, 2017 | Classe I B (Pell e Triangular Yes 1 sessdo acetaminofeno e bochecho com PRF 3000 rpm por 10 min Dor e edema
dividida 99 (20.03) o
Turquia Gregory) clorexidina 0.2%
Afat et al.,
153 18-30 Classe II B (Pell e Exodontia ) . Dor, edema e
2018 Paralelo - Yes ) Sem informagdes L-PRF 3000 rpm por 10 min )
25¢Q ok Gregory) unilateral trismo
Turquia
1200 rpm
Bhujbal et al., 252+ 10 min
Boca 58 ] )
2018 L 7.19 Inclusdo bilateral Triangular Yes - PRP e Dor e edema
dividida 159 -
Ira ** 2000 rpm
10 min
18 -50 2 sessOes
Dar et al., 2018 | Boca 138 625 mg de amoxicilina-
. o 23.6 = | Mesioangular bilateral | Triangular Yes entre 4 PRF 3000 rpm por 12 min Dor e edema
India dividida 179 clavulanato. Cefenac 100
4.385 semanas
Daugela et al., 18 - 60
Boca 143 ) ] ) )
2018 dividid 200 22.76 = Inclusao bilateral Triangular Yes 1 sessdo 8 mg de Lornoxicam L-PRF 2800 rpm por 12 min Dor e edema
ividida
Lituiinia 2.02
L-PRF: 3000 RPM por 10
Caymaz and 2 sessoes Amoxicilina + clavulanato 1000
Boca 128 18 -26 Classe I C de Pell e ) min Dor, edema e
Uyanic, 2019 o Triangular Yes entre 3 img, paracetamol 500 mg, bochecho | L-PRF e A-PRF )
dividida | 159 ok Gregory ) = A-PRF: 1500 rpm por 14 trismo
Turquia semans com iodo-povidine 7.5%
min
Kapse et al., 18 - 40 Mesioangular, 2 sessdes
Boca 138
2019 dividid 170 2547 + horizontal, vertical, - Yes entre 4 Sem informagdes PRF 2700 rpm, 12 min Dor e edema
, ividida
India 0.9 distoangular semanas
Ritto et al., Boca 108 16 -29 Ibuprofeno 400 mg, paracetamol
o - Envelope Yes 1 sessdo L-PRF 2700 rpm, 12 min Dor
2019 dividida 7% (21.8) 750 mg, dexametasona 8 mg
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Brasil wox
Zahid and
Nadershah,
Boca (24) . . Amoxicilina 500 mg, ibuprofeno .
2019 L 1048 Mesioangular e vertical | Envelope - 1 sessdo o A-PRF 1300 rpm por 13 min Dor e edema
dividida ** 600 mg, eclorexidina 0.12%
Arabia
Sauditaa
Aftab et al., 18— 42 .
384 Classe B de Pell e 1200 rpm por 10 min Dor, edema e
2020 Paralelo (26.12 + Envelope Yes - - PRP . )
629 Gregory 100 rpm por 10 min trismo
India 5.92)
» 1200 rpm por 10 min e
Bhujbal et al., L . 2000 rpm por 10 min
Boca 8J (26 + ) Amoxicilina 500 mg e diclofenaco
2020 o - Triangular Yes 1 sessdo PRP e PRF (PRP) Dor e edema
dividida | 129 6.9) 50 mg .
India - 3000 rpm por 10 min
(PRF)
. . 2700 rpm em 2min, 2400
Koyouncu et Vertical (Winter), 2 sessdes .
Boca 218 18 -35 o rom em 4 min, 2700 rpm | Dor, edema e
al., 2020 o Classe I B (Pell e - Yes entre 3 Amoxicilina 500 mg, paracetamol CGF ) )
dividida | 39 9% (25.82) em 4 min e 3000 rpm em trismo
Turquia Gregory) semanas 500 mg )
3 min
Kumar et al., ) Amoxicilina 500 mg + acido )
Boca 683 20-50 |[Class I bilateral, A ou B . ) 2000 rpm por 15 mine |Dor, edema e
2020 o - * 1 sessdo clavulanico 125 mg e diclofenaco PRP . )
dividida 329 wE de Pell e Gregory 3000 rpm por 10 min trismo
India de sodio 50 mg
Miyamoto et 171A,51B, 15 2A,23
Boca 143 20-51 Amoxicilina 750 mg e loxoprofeno
al., 2020 o 2B,42Cde Pell e - Yes 1 sessdo ) ) PRF 400 g por 10 min Dor
dividida 189 ok hidratado de s6dio 60 mg
Japao Gregory
Sybil et al., 18-55 )
Boca 143 30 mesioangulares e 50 .
2020 (32.3) - * 1 sessdo - PRF 3000 rpm por 10 min Dor e edema
dividida 119 horizontais
India ok
2348
Torul et al., 529 18 -37 ) _
Vertical ou 2 B de Pell Exodontia SG 1: A-PRF Dor, edema e
2020 Paralelo |SG1:25 [(22.31+ - Yes - 1300 rpm, 14 min
e Gregory unilateral SG 2: CGF trismo
Turquia SG2:25 | 4.65)

CG: 25
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Gupta and 2 sessoes
Boca 8Jd 18-35 ) ) Dor, edema ¢
Agarwal, 2021 - Triangular Yes entre 3/4 A-PRF 1500 rpm, 14 min
, dividida | 12 ¢ ok - trismo
India semanas
Hanif and 19-43
528 ) ) 1200 rpm por 10 min,
Sheik, 2021 Paralelo 2795+ - - - - Analgésicos nio esclarecidos PRP Dor
78 @ 2000 rpm por 10 min
Paquistao 6.05)
Amoxicilina + clavulanato de
Nourwali, 2021 18 -40 Exodontia | potassio 600 mg ou clindamicina
Paralelo 20%* - Envelope Yes ) ) PRF 3000 rpm por 10 min Dor e edema
Arabia Saudita ** unilateral 300 mg, ibuprofeno 400 mg e
bochecho com solugéo salina.
Silva et al., 18-29 Paracetamol 500 mg, ibuprofeno
Boca 63 Classe I A de Pell e )
2021 o 23+ Envelope - 1 Sessdo 400 mg e digluconato de L-PRF 2700 rpm por 12 min Dor
dividida | 14 9 Gregory =
Brasil 3.28) clorexidina 0.12%

* Nao foi possivel mensurar a amostra em termo de género.

** Nao foi possivel mensurar o range ou o desvio padrao.

- Informacgdes ndo disponibilizadas nos estudos.
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Exceto pelo estudo de DUTTA et al. (2016), a dor foi avaliada por meio da Escala
Visual Analogica (VAS). Dezenove estudos associaram os resultados subjetivos da VAS de
forma métrica, ou seja, a auséncia de dor representa 0 e sua maior intensidade corresponde a
100 mm. Dentre esses estudos, somente BHUJBAL et al. (2018) nao expressaram os
resultados em média e desvio padrdo. Os demais estudos que avaliaram a dor, expressaram 0s
resultados por meio de calculados realizados a partir de mensuragdes subjetivas da dor
(Tabela 3).

A andlise do edema foi heterogénea tanto na mensuragdo quanto na apresentagao dos
resultados. Com relagdo a mensuragdo, cada estudo utilizou uma ou mais das seguintes
distancias: tragus a comissura labial, tragus ao pogonio, canto lateral do olho ao gonio, canto
lateral do olho ao dngulo da mandibula, lobo da orelha ao canto da boca, gbnio a comissura
labial e tragus ao subnasal. Apesar da semelhanca na avaliacdo do edema entre alguns estudos,
houve diferenca na quantificagdo do resultado. Enquanto alguns estudos demonstraram
medidas lineares de acordo com cada distancia analisada, outros realizaram calculos entre os
valores de cada distancia para determinar um valor final (Tabela 4).

Dentre os desfechos analisados, a abertura bucal apresentou uniformidade quanto a
mensuragao e exposicao dos resultados. Todos os estudos que avaliaram o trismo, utilizaram a
distancia inter-incisal durante a abertura bucal com resultados em média e desvio padrdo.
Somente o estudo de OGUNDIPE et al. (2011) que, apesar de usar 0 mesmo parametro como
referéncia, demonstrou os resultados por meio da diferenca das medidas de abertura bucal no
pré e pos-operatorio, dividida pelo valor obtido no pré-operatorio e multiplicada por 100

(Tabela 5).



Tabela 3- Avaliagdo da Dor.
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DOR
Concentrado 1° Dia 2° Dia 3° Dia 5° Dia 7° Dia
. Simple
Autor e ano Design | Plaquetario | Mensuracio X Grupo Grupo Grupo Grupo
size Grupo de Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo Desfecho
de de de de
Estudo Controle Controle Controle Controle Controle
Estudo Estudo Estudo Estudo
VAS O PRP foi eficaz no controle
Ogundipe et al., GS: 30
Paralelo PRP 0-10 2.17 543 - - 1.1 3.47 0.63 1.63 0.46 1.23 da dor quando comparado ao
2011 GC: 30
pontos) grupo controle.
6 leves
VAS 14 leves O PREF foi eficaz no controle
Kumar et al., GS: 16 3
Paralelo -5 2 - - - - - - - - da dor quando comparado ao
2015 PRF GC: 15 moderados
centimetros) moderados grupo controle
3 severos
L0 Nao houve diferenca
Ozgul et al., Boca PRF VAS GS:56 | 47.16+ 42.84 + 255+ | 2648+ ' 9.41+ |significativamente estatistica
- - - - +
2015 dividida (0 - 100 mm) |GC: 56 30.59 29.77 29.95 30.36 1975 16.57 entre o grupo de estudo e o
' grupo controle.
VAS
PRF 0-10 O PRF foi eficaz no controle
Uyanik et al., Boca o GS: 10 25+ 74.6 £
Adicionado - - - - - - - da dor quando comparado ao
2015 dividida GC: 10 - 18.99 35.21
ao longo de 7 grupo controle
dias
O PRF foi eficaz no controle
Bilginaylar and VAS GS:20 | 2293+ 43.05 + 598+ | 1920+ | 130+ | 9.85+
Paralelo PRF - - 0 0 da dor quando comparado ao
Uyanik, 2016 (0—-100 mm) |[GC:20 17.05 19.70 6.09 16.67 2.70 10.52
grupo controle.
GS 1
GS 1: SG I:
(PRP):
29+ 13+ O PRP ¢ o PRF foram
PRP e PRF 10
Dutta et al., Wong-Baker 0.91 0.41 eficazes no controle da dor
Paralelo GS2 - - - - 54+1.7 - - 3.6+1.13
2016 6 pontos GS 2: SG 2: quando comparados ao
(PRF):
10 24+ 0.8+ grupo controle.
0.75 0.25
GC: 10
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Nao
O PRF foi eficaz no controle
Kumar et al., Boca PRF esclarecido. | GS: 34
o 3 6 - - 1 4 - - 0 0 da dor quando comparado ao
2016 dividida Resultados | GC: 34
) grupo controle.
em mediana
O PREF foi eficaz no controle
PRF da dor durante o quinto e
Al-Hamed et al., VAS GS: 25 308+ | 424+ 192+ | 288+ 8+ 12.8 +
Paralelo - - 0 52+14.1 sétimo dia, quando
2017 (0—-100 mm) |[GC:25 27.5 28.6 22.7 23.6 15.5 15.4
comparado ao grupo
controle.
Nao houve diferenca
18.59 11.47
Asutay et al., Boca PRF VAS GS:30 | 2735+ 222+ 18.67 22+ 17.73 + 134+ 8.18 % 487+ significativamente estatistica
+ +
2017 dividida (0 - 100 mm) |GC: 30 31.7 21.7 19.48 22.39 23.77 24.9 1662 22.96 15.52 11.42 entre o grupo de estudo e o
’ ’ grupo controle.
Nao houve diferenca
Gandevivala et Boca PRP VAS GS: 25 significativamente estatistica
18+8 21+7 - - 66 | 16 - - 0 0
al., 2017 dividida (0—100 mm) |GC:25 entre o grupo de estudo e o
grupo controle.
Nio houve diferenga
Gulsen and Boca PRF VAS GS: 30 20.09 + 15.8+ 13.8+ 79+ significativamente estatistica
25+26.3 8§+12.3 - - 1+3 0.8+£2.7
Senturk, 2017 | dividida (0-100 mm) |GC: 30 26.1 20.09 18.4 12.1 entre o grupo de estudo e o
grupo controle.
Nao houve diferenca
L-PRF VAS GS: 20 235+ 18.5+ 15+ 13.5+ 15+ 1.5+ significativamente estatistica
Afat et al., 2018 | Paralelo 29+19.7 6+94 |85+93 4+6
(0—100 mm) |GC: 20 10.9 13.5 11.9 13.9 17.3 3.7 entre o grupo de estudo e o
grupo controle.
Nao houve diferenca
Bhujbal et al., Boca PRP VAS GS: 20 significativamente estatistica
166 21+6 - - 20+7 | 24+9 - - 0 1+2
2018 dividida (0—100 mm) |GC: 20 entre o grupo de estudo e o
grupo controle.
O PRF foi eficaz no controle
Boca VAS GS: 30 283+ 5+ 22+ 23+ 103 +
Dar et al., 2018 o PRF 83+10.2 - - - - da dor quando comparado ao
dividida (0—100 mm) |[GC: 30 18.95 9.38 18.64 6.79 15.42

grupo controle.
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O L-PREF foi eficaz no

Daugela et al., Boca L-PRF VAS GS: 34 26.7+ | 353+ 16.7+ | 313+ 113+ | 257+ 0.7+ controle da dor quando
o 28.7+9.7 | 42£13.5 153+82
2018 dividida (0-100 mm) |GC: 34 10.3 12.8 8.8 12.8 8.2 11 2.5 comparado ao grupo
controle.
Jerayaj and
O PREF foi eficaz no controle
Chakranarayan, PRF VAS GS: 30 1.5+ 33+
Paralelo - - - - - - - - da dor quando comparado ao
2018 (0-10) GC: 30 1.009 1.179
, grupo controle.
India
O A-PRF foi mais eficaz no
L-PRF e A- 48.30 + 31.56 £ 32.44 15.67+ | 19.01 7.03+ 322+ 1.67 controle da dor no primeiro,
Caymaz and Boca VAS GS: 27 o
o PRF 5.48 5.04 +4.98 342 +3.48 1.68 - - 1.15 0.90 segundo e terceiro dia
Uyanic, 2019 dividida (0-100 mm) |GC:27
L-PRF A-PRF L-PRF | A-PRF |L-PRF | A-PRF L-PRF | A-PRF quando comparado ao L-
PRF.
O PRF foi eficaz no controle
Kapse et al., Boca VAS GS:30 | 20.77+ 30.17 11.17 34.6 + 33+ 189+
o PRF - - - - da dor quando comparado ao
2019 dividida (0-100 mm) |GC: 30 1.74 2.28 +1.70 2.32 0.8 1.35
grupo controle.
Nao houve diferenca
Boca L-PRF VAS GS: 17 30+ 39.8+ 285+ 3.1+ 153+ 21.1+ significativamente estatistica
Ritto et al., 2019 | - - - -
dividida (0—-100 mm) |GC: 17 28.1 29.7 21.7 26.1 25 304 entre o grupo de estudo e o
grupo controle.
O A-PRF foi eficaz no
Zahid and
Boca A-PRF VAS GS: 10 2.5 5 controle da dor quando
Nadershah, - - - - - - - -
2019 dividida Score visual | GC: 10 Leve |Moderado comparado ao grupo
controle.
VAS
PRP 0-10
pontos) O PRP foi eficaz no controle
Aftab et al., GS: 50
Paralelo Resultado por 44 5.16 - - 2.44 4.12 1.08 2.72 0.2 1.2 da dor quando comparado ao
2020 GC: 50
meio do teste grupo controle.
Mann
Whitney
Bhujbal et al., Boca PRP (CG) e VAS GS:20 | 18+7 23+8 - - 2247 | 27+10 - - 0 1+£2 Nao houve diferenca
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2020 dividida PRF (SG) (0-100 mm) |GC:20 estatistica significativa no
controle da dor entre o PRP
quando comparado ao PRF.

O CGF foi eficaz no controle
Koyouncu et al., Boca VAS GS: 60
o CGF 3.4 4.43 2.07 3.42 1.03 233 0.53 1.60 0.12 0.23 da dor quando comparado ao
2020 dividida (0-10) GC: 60
grupo controle.
GS:
O PRP foi eficaz no controle
Kumar et al., Boca PRP VAS 100 20.0 £ 24.6 + 4.6 +
o 27.8+69 |41.4+838 - - - - 12.9+7.7 |dador quando comparado ao
2020 dividida (0-100 mm) | GC: 16.3 7.7 6.6
grupo controle.
100
O PRF foi eficaz no controle
Miyamoto et al., Boca PRF VAS GS: 32 46,25 + 4390 + 16,78 26,69 + da dor, a partir do terceiro
2020 dividida (0-100 mm) |GC: 32 4,45 4,58 +2,94 3,37 dia, quando comparado ao
grupo controle.
GS: 25 O PREF foi eficaz no controle
Boca VAS 20.8 + 5.6+ 1.8+ 324+ 44.8 +
Sybil et al., 2020 | = PRF GC:25 | 8+7.64 - - - - da dor, quando comparado
dividida (0 — 100 mm) 13.52 7.12 1.041 14.22 15.84
ao grupo controle.
GS 1
(A-
PRF): Nao houve diferenca
Torul et al., A-PRF 25 estatisticamente significativa
Paralelo VAS - - - - - - - - - -
2020 e CGF GS2 no controle da dor entre os
(CGF): grupos.
25
GC: 25
O A-PRF foi mais eficaz no
Gupta and A-PRF controle da dor no terceiro e
Boca VAS GS: 20 26+ 38+ ) _
Agarwal, o 655+74 |67.5+6.9 - - - - 1+3 | 45+6.6 sétimo dia quando
dividida (0 - 100 mm) |GC: 20 16.2 16.2
2021 comparado ao grupo
controle..
Hanif and Paralel VAS GS: 65 10.6 £ 18.5+ O PRP foi eficaz no controle
aralelo - - - - - - - -
Sheik, 2021 PRP (0—100 mm) |GC: 65 242 7.95 da dor quando comparado ao
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grupo controle.
Sem dor
Sem dor ?2) Nao houve diferenca
3) Dor estatisticamente significativa
Nowarli et al., VAS GS: 10
Paralelo PRF Dor moderada - - - - - - no controle da dor entre o
2021 0—5pontos |GC: 10
moderada 4 PRP quando comparado ao
(7 Dor severa PRF.
“
Nao houve diferenca
Dor Dor Dor

Boca L-PRF Vas GS: 20 |Dor severa | Dor severa Sem Sem estatisticamente significativa

Silva et al., 2021 o severa | severa severa Sem dor
dividida 0—10 pontos | GC: 20 (30%) (70%) dor dor no controle da dor entre os
(30%) (10%) (10%)
grupos.

GS: Grupo de Estudo; GC: Grupo Controle.
- Periodo ndo avaliado nos estudos.




25

Tabela 4- Avalia¢ao do Edema.

Concentrad Edema Outcome
0
= 1° Dia 2° Dia 3° Dia 5° Dia 7° Dia
Mensuraca ‘
Autor e Delineamen Sanguineo Amostr Grup
ano 0 to a Grupo
(em) Grupo de | Groupo | Grupo de Grupo Grupo de Grupo o de Control Grupo de Grupo
ontro
Estudo Controle Estudo Controle estudo Controle | Estud Estudo Controle
e
[
Tragus a
comissura )
Naio ha diferenca
labial o
estatisticamente
Tragus ao PRP o .
Ogundipe . GS: 30 significativa
pogonio Paralelo 4 4.8 - - 2.8 3.8 1.8 2.7 1.1 2
et al., 2011 GC: 30 entre 0s grupos
Resultado
no controle do
em
edema.
porcentage
m.
Percepgio )
7 leves O PRF foi eficaz
do edema 13 leves
5 no controle do
Kumar et em uma PRF GS: 16 3
Paralelo moderado - - - - - - - - edema quando
al., 2015 escalade 0 GC: 15 | moderado
s S comparado ao
- s
3 severos grupo controle.
centimetros.
Tragus a
comissura O PRF foi eficaz
) TC:3.28 | TC:4.64 TC:1.83 | TC:3.62 TC:0.57 | TC:0.73
labial (TC) PRF no controle do
Ozgul et Boca GS: 56 +3.02 +4.27 +2.52 +3.51 +1.87) +1.89)
Canto o - - - - edema quando
al., 2015 dividida GCS6 | CG:5.19 | CG:5.92 CG:3.42 | CG:4.00 CG:1.28 | CG:0.82
lateral do comparado ao
+8.12 +7.42 +6.55 +6.42 +3.95 +3.81
olho ao grupo controle.
gonio (CG)
Uyanik et Tragus a Boca GS: 10 021+ 022+ 0.14 + 0.166 + 0.08 £ 0.115+ 0.00 + 0.00 + Naio ha diferenga
al., 2015 comissura dividida GC 10 0,137 0.18 0.096 0.171 0.063 0.133 0.00 0.00 significativamen
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labial te estatistica
Tragus ao PRF entre 0s grupos
pogonio no controle do
Canto edema.
lateral do
olho ao
angulo da
mandibula
Tragus a
comissura
labial Nao ha diferenga
Bilginaylar | Tragus ao Gs: 10 significativamen
and pogdnio PRF 236+ 298+ 1.86 244 + 1.06 £ 1.65+ 0.01 + te estatistica
Uyanik, Canto Paralelo ac:10 1.28 1.80 1.07 1.51 0.77 1.26 0.06 0 entre 0s grupos
2016 lateral do no controle do
olho ao edema.
angulo da
mandibula
Tragus a
comissura
labial GS 1- Nao ha diferenga
Tragus ao PRP (SG1) 10 SG1:42 SG1:24 significativamen
Dutta et pogonio e PRF +0.41 +0.33 te estatistica
al., 2016 Canto Paralelo (SG2) s > i ) i sG2: 39 | S7F0H ) s62:27 |20 | catreos grupos
lateral do 10 +0.23 +0.21 no controle do
olho ao ac:1o edema.
angulo da
mandibula
Sobreposica Nao houve
Asutay et ode Boca GS: 30 18.85+ 20.47 + 725+ 5.79 diferenca
al, 2017 | fotografia | dividida PRF GC: 30 ) ) 9.45 10.63 ) ) 5.73 501 | significativamen
pré- e pos- te estatistica
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operatéria entre o grupo
experimental e o
grupo controle.
Lobo da
orelha ao O PRP foi eficaz
Gandevi- canto da no controle do
Boca GS: 25
vala etal.,, | boca, canto PRP - - - - 29+1.7 43+29 0.04+0.2 | 0.1+0.08 edema quando
dividida CG: 25
2017 do olho ao comparado ao
angulo da grupo controle.
mandibula
Gonio —
comissura Nao houve
) GC:95 | GC:9.5+ GC:11.8 | GC:11.7 )
labial (GC), diferenga
+1 0.8 +0.8 +0.8
Tragus — significativamen
Gulsen and Boca GS: 30 TC: 11.3 TC: 11.3 TC: 109 TC:10.8
comissura PRF - - - - te estatistica
Senturk, dividida GC: 30 +0.9 +0.7 +0.8 +0.7
labial (TC), entre o grupo
2017 . GC:10.1 | GC: 10+ GC:9.7+ | GC:9.7+ .
Gonio — experimental e o
+0.8 0.7 13 0.8
canto lateral grupo controle.
(GC)
Tragus ao
ogonio
Pog TP: 2.65
(TP), tragus 135 TP: 3.65 TP: 0.05 TP: 0.8 O L-PRF foi
+1.
ao canto da TC: 215 +1.53 +0.6 0.83 eficaz no
Afatetal., | boca (TC), L-PRF GS: 20 - TC:32+ TC: 03+ | TC: 0.6+ controle do
Paralelo - +1.66 - -
2018 canto lateral GC: 20 CA 21 1.2 0.57 0.68 edema quando
2.1+
do olho ao Loo CA: 2.8+ CA: 0.05 CA: 0.65 comparado ao
angulo da ’ 221 +0.22 +0.93 grupo controle.
mandibula
(CA)
Lobulo da LC: 9.81 | LC:9.88 LC:9.84 | LC:9.96 LC:9.64 | LC:9.64 | O PRP foi eficaz
Bhujbal et Boca GS: 20
orelha a o PRP +1 +0.98 - - +1 +1.01 +0.99 +0.99 no controle do
al., 2018 dividida GC:20
comissura CA: CA: CA: CA: CA: CA: edema, no
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labial; 11.34 + 1141+ 11.38 + 11.48 + 11.19+ 11.19+ primeiro e
Canto 0.44 0.45 0.44 0.43 0.47 0.47 terceiro dia,
externo do quando
olho ao comparado ao
angulo da grupo controle.
mandibula.
O PRF foi eficaz
PRF no controle do
Dar et al., Tragus ao Boca GS: 30 583+ 1.87 + 4.03 + 023+ 097+
. L 4+2.626 - - edema quando
2018 pogodnio dividida GC: 30 2.793 1.943 2.157 0.626 0.850
comparado ao
grupo controle.
Canto
lateral do
O L-PRF foi
olho- gonio
eficaz no
mandibular L-PRF
Daugela et / Bord Boca GS: 30 87.67 91.47+ 87.27+ 91.07 + 84.23 + 86.53 + controle do
orda - -
al., 2018 dividida GC: 30 7.21 6.88 7.16 7.51 791 6.99 edema quando
inferior do
comparado ao
tragus —
] grupo controle.
comissura
labial
Nao houve
diferenca
LPRF (CG) estatisticamente
Caymaz B A-PRF GS: 30 ignificati
oca e A- : significativa
and Uyanic o 3.64+0.3 | 4.43£0.2 | 3.66+0.3 | 4.57+0.3 | 2.35+0.2 | 2.87+0.2 0.03+0.0 | 0.12+0.0 £
2019 dividida (SG) GC: 30 ) p s 3 entre 0 A-PRF ¢
’ 6 8 3 6 0 L-PRF no
controle do
edema.
Canto O PRF foi eficaz
Kapse et lateral da Boca GS: 30 241+ 443+ 5.16+ 355+ no controle do
o - - 8.8+0.51 1.19+0.1
al., 2019 orelha ao dividida PRF GC: 30 0.27 0.32 0.32 0.28 edema quando

angulo da

comparado ao




mandibula,
tragus ao
canto da

boca, tragus

a0 pogonio
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grupo controle.

2 sem O A-PRF foi
5 sem edema eficaz no
Zahid and
Scores Boca A-PRF GS: 10 edema, 4 5 controle do
Nardeshah, o o - - - - - -
2019 visuais dividida GC: 10 moderado | moderado edema quando
selleve s3 comparado ao
severos grupo controle.
Tragus a
comissura PRP O PRP foi eficaz
oral no controle do
Aftab et GS: 50
Tragus ao Paralelo 4.46 6.31 3.04 5.67 1.34 4.37 0.2 1.06 edema quando
al., 2020 . GC: 50
pogonio comparado ao
Mann grupo controle.
Whitney
Nao houve
Canto diferenca
externo do PRP (CG) significativamen
Bhujbal et Boca GS: 20 9.83 + 992+ 992+ 10.06 + 9.68 + 9.68 +
olho ao PRF (SG) - - te estatistica,
al., 2020 dividida GC: 20 0.95 0.98 0.95 0.96 0.93 0.93
angulo da entre o PRP e o
mandibula PRF, no controle
do edema.
Tragus ao TP: 13.6 TP: 12.57 | TP: 12.66
pogodnio TP: 13.47 +1.62 +1.78 +1.79 O CGF foi
(TP), tragus +1.64 TC: 14.03 TC:12.06 | TC: 12.14 eficaz no
Koyuncu et Boca 2148
ao canto da o - - TC: 13.94 +1.70 - - +1.93 +1.95 controle do
al., 2020 dividida 399
boca (TC), CGF +1.68 CA: CA: CA: edema quando
canto lateral CA: 10.43 + 10.01 + 10.08 £ comparado ao
do olho ao 10.34 + 2.5 2.51 2.50 grupo controle.
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angulo da 2.45
mandibula
(CA).
Tragus ao
TP: 10.56 | TP: 11.84 O PRP foi efi
pogdnio TP:0.46 | TP:1.60 ot eticaz
GS: 100 +3.21 +3.17 no controle do
Kumar et (TP) Boca PRP +1.31 +1.16
L GC: - - TS: TS: - - edema quando
al., 2020 Tragus ao dividida TS:0.50 | TS:1.49
100 10.92 + 12.19 + comparado ao
subnasal +0.66 +0.70 |
2 32 grupo controle.
(TS) 3.28 33
O PREF foi eficaz
PRF no controle do
Sybil et al., | Score 0, 1, Boca GS: 25 0.72 £ 1.88 + 04+ 0.24 + 1.28 +
o - - 1.6 £0.5 edema quando
2020 20U 3. dividida GC: 25 0792 0332 0.764 0.597 0.792
comparado ao
grupo controle.
(8G D)- (SG 1)-
TP:3.74 + TP: 0.7 =
Tragus ao 2.70 0.94
pogonio A-PRF e GS 1 TC:5.92 TC: 2.04
O A-PRFeo
(TP), tragus CGF (A- +2.59 TP: 3.47 +2.24 TP: 0.55
CGF foram
ao canto da PRF): CA:9.54 +2.55 CA: 4.14 +0.71
eficazes no
Torul et boca (TC), 25 +9.03 TC:5.25 +6.10 TC: 1.58
Paralelo - - - - controle do
al., 2020 canto lateral GS2 (SG 2)- +4.44 +1.69
edema quando
do olho ao (CGF): CA: 8.36 (SG 2)- CA:2.43
comparados ao
angulo da 25 TP: 4.16 +6.21 TP: 1.58 +2.80
grupo controle.
mandibula GC: 25 +2.72 +1.48
(CA) TC: 6.06 TC:3.14
+4.34 +2.6
CA: 6.58 CA: 1.44
+5.67 +2.02
Gupta and Tragus a Boca GS: 30 243 + 2.61 + 346 + 373 £ 0.19 + 0.23 + O A-PRF foi
Agarwal, comissura dividida A-PRF GC: 30 0.28 0.31 i ) 0.37 0.39 0.08 0.06 eficaz no
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2021 labial, canto controle do
lateral do edema no
olho ao terceiro dia
angulo da quando
mandibula comparado ao
grupo controle.
Nao houve
3 sem 2 sem 2 sem 3 sem .
diferenga
edema edema edema 6 edema 9 o
estatisticamente
Nowarli, Achado GS: 10 6 5 4 moderado 6 moderado o
. Paralelo PRF significativa
2021 clinico GC: 10 | moderado | moderado | moderado s moderado s
entre 0s grupos
S S S 4 severos S 1 severo
no controle do
1 severo 3 severos | 4 severos 1 severo

edema.

GS: Grupo de Estudo; GC: Grupo Controle.

- Periodo nao avaliado nos estudos.
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Tabela 5- Avaliacdo da Abertura Bucal.

Abertura bucal
(Distdncia interincisal em milimetros)
Concentrado . A . . .
Autor, ano e 1° dia 2° dia 3° dia 5° dia 7° dia
Delineamento Sanguineo Amostra Desfecho
Pais do estudo
Grupo Grupo Grupo Grupo
Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo Grupo
de de de de
controle | de estudo | controle controle controle controle
estudo estudo estudo estudo
Nao houve diferenca
. Paralelo o o
Ogundipe et al. PRP GS: 30 estatisticamente significativa entre
Resultado em 81 101 - - 64.5 93.9 449 71.8 33.6 55.5 .
2011 GC: 30 0 grupo experimental e o grupo
porcentagem
controle.
PRF O PREF foi eficaz na redugdo do
Kumar et al., GS: 16 33.00 31.07 .
Paralelo - - - - - - - - trismo quando comparado ao grupo
2015 GC: 15 1.592 3.195
controle.
PRF O PRF foi eficaz na redugdo do
Uyanik et al., o GS: 10 | 9.03+ 25.61 8.70 + 20.90 = 7.00 £ 16.21 £ 2.00 £ 6.75+ ) o
Boca dividida - - trismo, no primeiro dia, quando
2015 GC: 10 12.50 16.65 10.50 17.83 9.40 16.30 3.52 11.84
comparado ao grupo controle.
PRF Nao houve diferenca
Bilginaylar and Paralel GS:20 | 1797+ | 2599+ 15.59 + 1993+ | 12.06+ | 1586+ 5.69 = 7.75 + | estatisticamente significativa entre
aralelo - -
Uyanik, 2016 GC: 20 17.28 17.67 14.85 16.94 12.94 15.51 8.14 12.21 0 grupo experimental e o grupo
controle.
PRF Nao houve diferenca
Asutay et al., GS: 30 31.04 32.72 + 36.76 + | 37.54+ | estatisticamente significativa entre
Boca dividida - - - - - - )
2017 GC: 30 8.29 7.19 8.98 5.62 0 grupo experimental e o grupo
controle.
L-PRF Nao houve diferenca
Afat et al., GS: 20 1345+ 10.85+ 2.60 £ 3.05+
Paralelo - - - - - - estatisticamente significativa entre
2018 GC: 20 6.50 7.46 2.76 5.28 .
0 grupo experimental e o grupo
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controle.

L-PRFA e A-

Nao houve diferenca

37.69+ | 4377+ | 37.64+ | 4535+ | 29.68+ | 3727+ 17.64+ | 1932+
Caymaz and PRF GS: 27 estatisticamente significativa entre
Boca dividida 2.89 3.25 2.93 3.26 2.86 3.03 - - 2.45 267
Uyanic, 2019 GC: 27 0 grupo experimental e o grupo
A-PRF | L-PRF | A-PRF | L-PRF | A-PRF | L-PRF A-PRF L-PRF
controle.
PRP O PRP foi eficaz na redugdo do
Aftab et al., GS: 50 )
Paralelo 33.28 48.39 24.25 343 - - 12.87 24.05 4.88 13.78 | trismo quando comparado ao grupo
2020 GC: 50
controle.
CGF O CGF foi eficaz na redugdo do
Koyouncu et L GS: 50 11.64+ | 1145+ 1691+ | 1639 + |
Boca dividida - - - - - - trismo quando comparado ao grupo
al., 2020 GC: 50 1.51 1.50 1.44 1.39
controle.
PRP Nao houve diferenca
Kumar et al., . GS: 100 | 3132+ | 26.66+ 3575+ | 31.74= 39.03+ | 38.66* | estatisticamente significativa entre
Boca dividida - - - -
2020 GC: 100 2.16 343 332 3.87 3.71 3.11 0 grupo experimental e o grupo
controle.
3731+ 17.43 +
GS1: 25 16.99 18.34 Nao houve diferenca
Torul et al., A-PRF (SGl) e ' (SG1) 39.58 + (SG1) 20.61 + | estatisticamente significativa entre
Paralelo GS2: 25 - - - - - - ) )
2020 CGF (SG2) GC: 25 4291+ 19.67 21.99 + 18.01 0s grupos experimentais € o grupo
’ 17.75 15.52 controle.
(SG2) (5G2)
O A-PRF foi eficaz na redugdo do
Gupta and
A-PRF GS:20 | 37.13 £ 3572 + 356+ 431 + 41.7+ trismo, a partir do terceiro dia,
Agarwal et al., | Boca dividida - - 31.8+1.7 - -
GC: 20 2.52 2.36 1.97 231 2.26 quando comparado ao grupo

2021

controle.

GS: Grupo de Estudo; GC: Grupo Controle.

- Periodo ndo avaliado nos estudos.
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4 Discussio

Em muitos casos, a remog¢ao do terceiro molar inferior exige a confecc¢ao de retalho,
osteotomia e odontossecgdo. A cicatrizagdo dssea alveolar envolve uma sequéncia altamente
coordenada de respostas bioquimicas, fisiologicas, celulares e moleculares envolvendo varios
tipos de células, fatores de crescimento, hormonios, citocinas e outras proteinas, que sao
direcionadas para restaurar a integridade do tecido e capacidade funcional (OGUNDIPE et al.,
2011; BASLARLI et al., 2015). Concentrados sanguineos tém sido amplamente utilizados no
escopo da cirurgia oral e maxilofacial, seja no aprimoramento do reparo tecidual ou na
tentativa de otimizar o processo inflamatorio no pos-operatorio (DEL CORSO et al., 2012;
SIMONPIERI et al.., 2012). Os estudos inclusos na presente revisdo foram heterogéneos
quanto a classificacdo dos terceiros molares inferiores. O grau de inclusdo éssea, necessidade
de maiores descolamentos periosteais e osteotomias sdo fatores diretamente relacionados ao
desconforto pos-operatorio (DANDA et al., 2010). A comparagdao da agdo dos diferentes
concentrados sanguineos entre pacientes cujos terceiros molares encontram-se em diferentes
classificagdes pode ser um fator de confusdo, demonstrando a necessidade de estudos com
padronizagdo da amostra com maior poder de comparagao.

De acordo com a analise qualitativa dos estudos inclusos, as a¢des dos concentrados
sanguineos mostraram-se bastante contraditorias. Nao houve um consenso quanto a eficacia
desses elementos em proporcionar um pos-operatorio com menos dor, menos edema e maior
abertura bucal. Estudos cujos resultados apontaram para eficacia do PRP no controle da dor
apoiam-se na capacidade desse concentrado em reduzir o percentual de prostaglandinas,
principal mediador responsavel pela percepcao algica (MOZZATI et al., 2007; ALISSA et al.,
2020). Trabalhos cujos desfechos pos-operatorios foram a favor da utilizagdo do L-PRF no
controle da dor analisam esse concentrado nao apenas como fonte de fatores de crescimento,
pois também ¢ um biomaterial a base de fibrina contento células, proteinas da matriz,
mediadores pré e anti-inflamatorios (DAUGELA et al., 2018). Assim, o L-PRF no alvéolo
modula a resposta inflamatéria, promove hemostasia primaria, quimiotaxia, angiogénese €
mitogénese de células endoteliais e atua como uma matriz cicatricial bioativa para uma
complexa cascata de cicatrizagdo de feridas (CHOUKROUN et al., 2006; DOHAN et al.,
2012). Entretanto, niveis algicos reduzidos ndo podem ser somente explicados pela agcdo do L-
PRF, pois os pacientes também fizeram uso de medicacdes que podem influenciar a

percepgao da dor no pos-operatorio (RUTKOWSKI et al., 2010).
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Também ndo houve consenso entre os estudos que avaliaram a acdo dos concentrados
sanguineos no controle do edema. No estudo de AFTAB et al. (2020), o PRP foi eficaz na
redu¢do do edema nos primeiros 7 dias de pds-operatério, ndo havendo diferenga entre os
grupos de estudo e controle no 14° dia. Isso pode estar associado a vida 1til das plaquetas,
cujo periodo equivale aproximadamente a 7 dias (ALISSA et al., 2020). A degranulacdo
desses fragmentos celulares pode estar associada a otimizagdo da cicatrizagdo dos tecidos
moles por meio da celeridade na proliferacao celular, angiogénese e epitelizacao dos retalhos
(EVERTS et al., 2006). Segundo Singh et al., 2012, a concentracdo de plaquetas no L-PRF
favorece a liberacao do fator de crescimento derivado de plaquetas, cujo resultado traduz-se
nos beneficios supracitados com relagdo ao processo inflamatério. Isso pode explicar os
resultados de trabalhos nos quais pacientes tratados com L-PRF experimentaram menor
edema no pos-operatdrio (DAR et al., 2018; DAUGELA et al., 2018; KAPSE et al., 2019).

Dentre os estudos que avaliaram a a¢do dos concentrados sanguineos com relagio a
abertura bucal, houve consenso quanto a eficicia do CGF na reducdo do trismo entre os
estudos de KOYUNCU et al. (2020) e TORUL et al. (2020). Esses resultados devem ser
interpretados com cautela, pois foram os unicos estudos inclusos que utilizaram o CGF. Além
disso, no estudo de TORUL et al., 2020 ndao houve diferenga estatisticamente significativa
entre os pacientes tratados com CGF quando comparados ao grupo controle, apesar dos
resultados mostrarem maior abertura bucal no grupo de estudo. Ja os resultados do estudo de
KOYUNCU et al. (2020) foram estatisticamente significativos para o grupo estudo e esses
autores apontam o sucesso do CGF por tratar-se de uma matriz de fibrina que atua como
material de suporte e reservatdrio para fatores de crescimento como o PDGF, TGF, VEGF e
citocinas pro-inflamatérias (MASUKI et al., 2016). Segundo USTUN et al. (2003), o PDGF
promove a quimiotaxia e mitogénese, contribuindo para a regeneragdo tecidual promovida
pelo CGF.

Pesquisas voltadas para o conceito de centrifugacao de baixa velocidade e aplicagdo da
forca de centrifugacdo relativa tornaram possiveis o desenvolvimento de novos concentrados
sanguineos derivados do L-PRF. Conhecidos como A-PRF e A-PRF+, esses elementos
possuem malha de fibrina com maior quantitativo de leucocitos, distribuicdo mais homogénea
de plaquetas e aumento na concentragdo de fatores de crescimento (GHANAATI et al. 2014;
CHOUKROUN et al., 2017). De acordo com a estratégia de busca da presente revisdo, e em
recentes revisdes sistematicas ja realizadas, ndo foram identificados estudos que avaliaram a

acdo do A-PRF+ na dor, edema e abertura bucal apos a exodontia de terceiros molares
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inferiores. Segundo CAYMAZ e UYANICK (2019), o A-PRF reduziu consideravelmente a
dor pos-operatdoria quando comparado ao L-PRF, embora ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre os dois concentrados com relagdo ao edema e abertura
bucal. De forma oposta, o estudo de TORUL et al. (2020) demonstrou que o A-PRF nao
apresenta efeitos benéficos no controle dos sinais e sintomas inflamatérios no pos-operatorio.
Segundo TORUL et al. (2020), a elevagdo do quantitativo de leucdcitos na malha de fibrina
pode afetar negativamente o controle do processo inflamatorio apos a cirurgia. Além disso,
EL BAGDADI et al. (2017), afirmam que ainda ndo ha evidéncia suficiente para confirmar se
a elevagdo do quantitativo de fatores de crescimento realmente otimiza o reparo tecidual.

Os estudos inclusos na presente revisao apresentaram algumas limitagdes quanto ao
efeito comparador. Nao houve padronizagao dos terceiros molares inferiores extraidos, tipo de
retalho utilizado e intervalo entre as exodontias no lado de estudo/controle (delineamento
boca dividida) ou grupo estudo/controle (delineamento paralelo). Com relagdo aos desfechos
analisados, por mais que as mensuragdes apresentaram condigdes de comparagdo, muitos
resultados foram expressos de forma ndo consonante com a média e desvio padrao.
Diferentemente de revisdes anteriores cujo foco esteve em um Unico concentrado sanguineo, a
presente revisdo de escopo permitiu 0 mapeamento e analise ampla desses elementos. Esse
fator pode contribuir para que futuras revisdes determinem nao s6 a eficacia dos concentrados

sanguineos, mas também qual o mais eficaz.
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5 Conclusio

Apesar de estudos relatarem que os concentrados sanguineos sao eficazes no controle
da dor, edema e abertura bucal apos a exodontia do terceiro molar inferior, ainda ha
divergéncia na eficacia. Ainda ndo ha evidéncia cientifica suficiente para corroborar o real
desfecho desses concentrados diante dos sinais e sintomas inflamatorios. Dessa forma, €
necessario que sejam realizados estudos com padronizagao na classificacao do terceiro molar
inferior, métodos para mensuragdo do desfecho analisado e expressdo padronizada dos

resultados.
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