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Introducere 

 

 

 Biomaterialele de adiție utilizate în practica curentã sunt reprezentate de autogrefe, 

alogrefe, xenogrefe și materiale sintetice.  

 Întrucât primele trei clase de grefe osoase sunt limitate ca utilizare din cauza multiplelor 

dezavantaje ce vor fi detaliate în cele ce urmeazã, alegerea prezentei teze de doctorat se bazeazã 

pe utilizarea unui reprezentant al clasei de biomateriale aloplastice (β-TCP, beta-fosfatul 

tricalcic) în combinație cu o substanțã autologã (PRF, fibrina bogatã în plachete).  

 Motivul alegerii acestei combinații pentru evaluare, a fost legatã în primul rând de 

rezultatele uneori contradictorii și heterogene în folosirea acestui amestec. Mai mult decât atât 

consider cã utilizarea unui biomaterial sintetic împreunã cu un material autolog care nu produce 

niciun defect (putând fi recoltat fãrã repercusiuni și complicații) ar trebui sã reprezinte 

obiectivul primar în procedurile de regenerare osoasã. Momentan utilizarea factorilor de 

creștere recombinați în tratamentul defectelor osoase este încã la început de drum, chiar dacã 

în ultima vreme au apãrut rezultate foarte bune în tratamentul diferitelor tipuri de defecte. 

Suplimentar, prețul de cost al acestui tip de tratament este încã prohibitiv pentru numero și 

pacienți, iar alternativa de a îmbunãnãtãți zona viitoarei intervenții cu factori de creștere derivați 

din propriul ser al pacientului și a beneficia de capacitatea regenerativã proprie la un preț scãzut 

ar trebui sã constituie un standard.  

 Având în vedere cele expuse anterior, în acest rezumat voi încerca sã cuprind punctele 

cheie, pãstrând structura generalã a tezei și axându-mã doar pe exponentul principal al fiecãrui 

capitol în parte. Astfel, în partea generalã a rezumatului am caracterizat și descris principalele 

modalitãți de obținere ale beta-fosfatului tricalcic și ale PRF; suplimentar, caracteristicile 

ambelor biomateriale utilizate în studiu vor fi coroborate cu aspecte succinte legate de 

comportamentul lor biologic. 

 În partea personalã am analizat influența combinației β-TCP - PRF folosite în defecte 

osoase postextracționale la nivelul maxilarului de iepure prin intermediul analizelor histologicã, 

histomorfometricã și de micro-computer-tomograf (micro-CT).  

 În încheierea acestui rezumat al tezei am inclus concluziile generale și referințele 

bibliografice. 
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Partea generalã 

Capitolul I 

Ortofosfații și fosfatul tricalcic 

 

 

 

 

 Fosfatul tricalcic reprezintã un biomaterial sintetic, obținut prin procesare artificialã în 

urma tratãrii hidroxiapatitei cu acid fosforic și hidroxid de calciu, fãcând parte din familia 

ortofosfaților de calciu. 

 Uniunea Internaționalã de chimie purã și aplicatã (IUPAC) denumește fosfatul tricalcic 

bis-orto-fosfat tricalcic, di-orto-fosfat tricalcic sau fosfat de calciu tribazic; de asemenea acest 

compus se mai regãsește în literaturã sub formã de fosfat de calciu precipitat.  

 Acest biomaterial posedã o stoechiometrie asemãnãtoare cu faza amorfã precursoare de 

țesut osos biomineralizat, în care celulele responsabile de osteogenezã și apoziție osoasã 

(osteoblastele) se acumuleaza anarhic în vezicule intracelulare specializate de fosfat de calciu 

amorf1.  

 Fosfatul tricalcic pur nu poate fi gãsit în surse naturale și nu poate fi obținut artificial 

din suspensii cu conținut de apã, deoarece temperaturile sale de sintezã depãșesc temperatura 

de evaporare a apei.  

 Fosfatul tricalcic este obținut sub urmãtoarele forme cristaline: α, α’, β si γ. În acest 

rezumat vor fi tratate doar aspectele legate de utilizarea fosfatului tricalcic în varianta polimorfã 

beta. 

 Beta-Fosfat Tricalcic (β-TCP) 

 β-TCP poate rezulta în urma dezintegrãrii termice a CDHA (peste 800o C și mai puțin 

de 1200o C). Noi tehnici de producere a β-TCP la temperaturi înalte sunt reprezentate de metoda 

precipitarii umede (chimice), metoda sol-gel (folosind precursori organici și anorganici) și 

metoda sintezei prin combustie2. De asemenea compusul mai poate fi obținut și la temperaturi 

mult mai joase situate între 90o C si 170o C prin precipitarea în etilen glicol3.  

 Probabil cea mai naturalã formã de ortofosfat și în strânsã legaturã cu procesele 

metabolice din țesuturile vii este reprezentatã de beta-fosfatul tricalcic de magneziu (β-TCMP) 

în care calciul este înlocuit parțial. Având în vedere rata de disoluție mult mai redusã a β-TCMP 
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comparativ cu β-TCP, cel dintâi se va forma în locul celui din urmã dând naștere multor 

calcificãri biologice precum: calculi ale glandelor salivare mari4, procese aterosclerotice 

vasculare5, cartilaj femural și țesut discal intervertebral6.
 
 

 În urma imersiei într-un mediu apos, β-TCP înregistreazã o scãdere de aproximativ 1/2 

a rezistenței mecanice, în primele 30 de zile ajungând la valori ale rezistenței la compresiune 

de 30 MPa7, similar cu osul spongios; acest fapt a fost pus pe seama solubilizãrii de suprafa țã 

a compusului; prin comparație, rezistența la compresiune a osului cortical este între 90 MPa și 

200 MPa. În aceeași ordine de idei, rezistența la tensiune a β-TCP este asemãnãtoare cu cea a 

osului spongios8; prin comparație, rezistența la tensiune a osului cortical are valori similare cu 

cea de compresiune, fiind situata între 90 MPa și puțin sub valoarea de 200 MPa. Adițional, β- 

TCP este considerat a fi un material casant, având slabã rezistențã la obosealã și forfecare9.
 
 

 Apariția structurii poroase a biomaterialelor de adiție sporește și faciliteazã creșterea 

osoasã și consecutiv apariția de țesut osos de novo comparativ cu o structurã netedã, prin invazia 

de celule generatoare de țesut osos în structura grefei, cât și prin vascularizația abundentã. 

Influența structurii poroase a scaffoldului asupra regenerãrii osoase este pusã pe seama 

porozitãții globale a biomaterialului, cât și pe diametrul porilor situați atât în profunzime cât și 

la suprafațã. Pe de alta parte este considerat cã o creștere a suprafeței și a dimensiunii rețelei de 

pori și spatii goale din interiorul grefei, deși beneficã pentru apoziția osoasã, ar periclita 

rezistența mecanicã a biomaterialului. Așa cum am arãtat mai sus, rezistența mecanicã este 

compusã din multiple forțe care actioneazã asupra grefei propriu-zise. Este considerat cã 

problematica afectãrii rezistenței grefei prin porozitate este valabilã doar în cazul defectelor 

osoase segmentale, unde continuitatea țesutului osos este absentã și trebuie restabilitã; în cazul 

defectelor minore (post-extractionale, peri-implantare), unde existã suficienți pereți (corticali) 

osoși care sã stabilizeze tridimensional grefa împotriva forțelor de disclocare, efectele 

porozitãții asupra rezistenței ar fi minime. Cu toate acestea, existã studii pe animale de laborator 

cãrora li s-au creat defecte osoase segmentale, sau asemanatoare cu cele segmentale, în care s- 

au implantat materiale aloplastice poroase cu rezultate pozitive. Astfel, în urma implantãrii în 

femurul de caine a unor cilindri de aluminat de Ca cu o porozitate globalã prestabilitã și pori 

interconectați sub formã de rețea (Ø 45 μm pana la 200 μm) rezultã o creștere mai abundentã a 

țesutului osos în cazul unei porozitati de 65% și diametre ale porilor situate între 75 μm și 100 

μm10. Similar, o mai mare creștere osoasã a fost observatã consecutiv implantarii unui polimer 

combinat cu β-TCP în calvaria de iepure, având porozitatea globalã peste 80% și diametre ale 

porilor situate între 125 μm și 150 μm11.  

 Deși inițial s-a considerat cã diametrul optim al porilor care favorizeazã apoziția și 
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formarea de țesut osos de novo era de 100 μm10, în zilele de astãzi asistam la o schimbare a 

paradigmei odatã cu apariția unor studii de referințã. Astfel, este binecunoscut astãzi cã 

diametrul porilor influențeazã tiparul de osificare și osteogeneza apãrutã în interiorul grefei; 

dupã implantarea subcutanatã pe șobolani Wistar timp de 30 de zile a hidroxiapatitei sub formã 

de fagure combinatã cu proteine de morfogenezã osoasã recombinatã (rhBMP-2), este 

concluzionat cã dimensiunea optimã a porilor care favorizeazã apoziția directã de țesut osos 

fãrã interpunerea unui țesut de tranziție este de 350 μm12. Acest tip de osificare este caracteristic 

osificãrii de membranã, în care țesutul osos este depus direct (de cãtre osteoblaste diferențiate) 

în interiorul țesutului conjunctiv primar din situsurile biomaterialului. Prin contrast, tot în 

studiul anterior-menționat, în porii cu diametre situate în jurul valorii de 100 μm, țesutul osos 

de novo apare consecutiv formãrii unui îesut cartilaginos de tranziție. Acest tipar de 

osteogenezã este reprezentativ osificarii endocondrale, în care din țesutul conjunctiv primar 

dens se diferențiazã condrocite responsabile de formarea țesutului cartilaginos hialin; 

consecutiv, acest țesut va fi transformat în țesut osos prin apariția unor centri de osificare 

produși de osteoblaste. Este foarte important de menâionat cã aceste rezultate ale studiului sunt 

reprezentative pentru HA în formã de fagure, alte biomateriale ca sticla fibroasã și diametre 

similare ca cele prezentate anterior ducând doar la apariția unui țesut cartilaginos, fãrã a evolua 

spre țesut osos. Pe de altã parte, o rețea internã cu diametre ale porilor foarte reduse fie pentru 

scaffold-ul din HA, sau sticla fibroasã nu este capabilã sã susținã nici formarea de țesut osos și 

nici cea de țesut cartilaginos.  

 Este binecunoscut faptul cã atât β-TCP cât și restul ortofosfaților sunt biomateriale 

osteoconductive, neavând capacitatea (utilizate singure) de a induce un stimul capabil sã 

producã o cascadã de reacții biologice din care sã rezulte geneza unor țesuturi specializate. Pe 

de altã parte, este considerat cã structura arhitecturalã tridimensionalã a grefei orto-fosfat poate 

capta din mediul circulant elemente responsabile de osteogenezã ca de exemplu BMP-urile, 

biomaterialul îndeplinindu-și rolul de scaffold și devenind astfel o entitate osteoinductivã13. 

Probabil din acest motiv într-un articol recent de tip revizuire sistematicã a literaturii de 

specialitate în domeniul ortofosfaților, se face referire la β-TCP ca fiind atât un material 

osteoconductiv cât și osteoinductiv14.
  

 
Osteoconductivitatea β-TCP a fost demonstratã recent în urma cultivãrii de osteoblaste 

umane primordiale direct pe acesta, comparativ cu culturi tisulare din plastic15; astfel, β-TCP 

joacã rolul unui scaffold prin creșterea și activarea cãii de semnalizare bazate pe integrina 

alfa2/beta 1 și a protein-kinazei activate-mitogen (MAPK)/kinazei extracelulare (ERK).  

 Pentru ca un material aloplastic în general și β-TCP în special sã fie considerate 
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biomateriale osteoconductive capabile sa actioneze ca un sablon pentru fixarea elementelor 

responsabile de osteogenezã, acestea trebuie sã indeplineascã urmatoarele deziderate16:  

1. sã prezinte biocompatibilitate excelentã astfel încât morfologia și structura 

tridimensionalã a scaffold-ului sã permitã captarea, interacțiunea și eliberarea 

polipeptidelor factorilor de creștere și/ sau a precursorilor de țesut osos;    

2. degradarea și resorbția grefei sã fie invers proporționalã cu rata de apoziție osoasã; o 

resorbție prea rapidã ar conduce la periclitarea rezistenței mecanice a grefei, în timp ce 

o disoluție prea lentã ar împiedica dezvoltarea creșterii țesutului osos; în ambele situații 

este compromisã vindecarea în condiții naturale;    

3. suprafața și rețeaua internã a biomaterialului sã poatã constitui un mediu propice pentru 

migrarea prin chemotactism a celulelor responsabile de osteogenezã, cât și diferențierea, 

creșterea și dezvoltarea acestora.    

4. sã susținã formarea vaselor de sânge de novo și a invaziei de factori trofici prin 

porozitatea globalã și structura macro- și microporoasã a grefei, care pe lângã 

vindecarea tridimensionalã a defectului osos va produce concomitent și metabolizarea 

biomaterialului; produșii de catabolism rezultați în urma degradarii grefei sã nu inducã 

reacții inflamatorii care ar putea împiedica osteogeneza.    

5. imediat dupa aplicarea în defect, granulele biomaterialului aloplastic sã adere atât de 

pereții osoși restanți, cât și între ele acționând ca menținãtoare de spațiu; de asemenea 

proprietãțile fizice ale biomaterialului sã se exercite atât la interfața cu țesutul osos 

(periferic) cât și în zonele centrale, împiedicând atât colapsul grefei, cât și invazia de 

țesut moale; acesta din urmã pericliteazã vindecarea naturalã a osului și mineralizarea 

biomaterialului aloplastic prin migrarea de fibroblaste cu apariția consecutivã a unui 

țesut cicatricial de reparație.   

 Rezultatele bune înregistrate de β-TCP a crescut în ultimii ani interesul pentru acest 

biomaterial, motiv pentru care asistãm la utilizarea acestuia ca scaffold pentru diverși factori de 

creștere în regenerarea osoasã. Datoritã acestor concluzii încurajatoare, proprietãților fizice, 

biocompatibilitãții, cât și a comportamentului chimic excelent am utilizat β-TCP pentru a 

evalua vindecarea țesutului osos în defecte postextracționale. 
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Capitolul al II-lea 

Concentrate plachetare 

 

 

 

 

 

 Printre numeroasele terapii curente de regenerare ale defectelor osoase maxilare se 

numãrã folosirea concentratelor plachetare fie utilizate exclusiv, fie în combinație cu alte 

proceduri (materiale de adiție osoasã). Acestea sunt reprezentate de fracțiunea trombocitarã a 

sângelui autolog, care obținutã prin diferite modalitãți de centrifugare este apoi inseratã la 

nivelul defectului osos. Indiferent de tiparul centrifugãrii și al procesãrii probei sanguine va 

rezulta divizarea elementelor figurate neimplicate în regenerare (eritrocite) de elementele 

bioactive terapeutic (trombocite, fibrinã, plasmã, leucocite, molecule polipeptidice ca factorii 

de creștere etc.)17. Utilizarea acestora oferã avantajul de a îmbogați zona afectatã cu elemente 

sanguine responsabile de regenerare și de a favoriza procesul de reparație, stimulând și grãbind 

astfel vindecarea.  

 Luând în considerare momentul în care extractele trombocitare au devenit disponibile, 

cât și felul în care sunt obținute, se pot clasifica în:  

 

• adezivi de fibrinã    

• concentrate plachetare de primã generație - plasma bogatã în trombocite     

• concentrate plachetare de a II-a generație - fibrina bogatã în trombocite    

  Având în vedere aceasta clasificare, în acest rezumat vor fi tratate doar aspectele legate 

de concentratele plachetare de a II-a generație, insistând în mod particular și exclusiv pe fibrina 

bogatã în trombocite și leucocite (L-PRF). 

  Descrierea trecutului și caracteristicile curente ale acestor 3 categorii de agregate 

plachetare nu ar putea fi posibilã fãrã a face o scurtã referire și a prezenta importanța fibrinei 

autologe în procesul de vindecare tisularã. Astfel, consecutiv cu apariția hemoragiei, vasele de 

sânge secționate trebuiesc etanșeizate prin intermediul unui cheag trombocitar rezultat în urma 
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migrãrii și agregãrii plachetare la nivelul zonei de secțiune. Aceastã migrare cãtre fibrele de 

colagen endoteliale este posibilã prin stimularea trombocitelor prin intermediul canalelor ionice 

de calciu - Ca(2+)18 și a factorului-1 derivat din celule stromale (SDF-1)19; agregarea plachetarã 

este favorizatã de serotoninã20 (eliberatã consecutiv migrãrii), adenozin-difosfat21 (ADP), 

tromboxan-A2 (TXA2)22, fibrinogen si fibrinã23. Consolidarea cheagului trombocitar are loc 

prin intermediul proteazei ca trombina, care va scinda monomerii solubili de fibrinogen 

(fibrogen) transformandu-i în polimeri de fibrinã; polimerizarea acestora prin intermediul 

trombinei va avea ca rezultat o matrice fibrinoasã stabilã și insolubilã. Aceastã matrice de 

fibrinã endogenã va juca un rol deosebit de important în reglarea angiogenezei24, deoarece va 

constitui un șablon (scaffold) pentru atașarea celulelor endoteliale și a fibroblastelor; pe de altã 

parte matricea va constitui un rezervor de polipeptide implicate în procesul de vindecare tisularã 

și în neo- vascularizație ca: factorul de creștere vascular endotelial (vascular endothelial growth 

factor - VEGF), factorul de creștere al fibroblastelor (fibroblast growth factor - FGF), sau 

factorul de creștere-1 asemãnãtor insulinei (insulin-like growth factor-1 - IGF-1)25.  

 

 Fibrinã bogatã în trombocite și în leucocite (L-PRF)  

 Aceastã metodã de obținere a L-PRF este cea mai rapidã, simplã, ieftinã și eficientã 

tehnicã de a produce un concentrat plachetar și de aceea este folositã pe scarã largã; un motiv 

în plus pentru utilizarea intensã a L-PRF îl reprezintã faptul cã tehnica este libera, nefiind nevoie 

de un produs comercial anume ci doar de o centrifugã de biochimie. Pentru aceasta tehnica se 

va folosi doar recipientul de recoltare al sângelui (fãrã anticoagulant); din acest motiv L-PRF 

va fi descris ca fiind un concentrat plachetar de generație secundã (prin eliminarea substanțelor 

inhibitoare de coagulare, sau a agenților de activare ca trombina animalã). Cu alte cuvinte, 

acesta este produs prin apariția naturalã a cheagului de fibrinã, toate elementele componente 

fiind de origine autologã26.  

 Tehnica originalã de obținere a concentratului sub formã de L-PRF debuteazã prin 

recoltarea sângelui venos într-un recipient de sticlã de 10 mL fãrã anticoagulant (vacutainer). 

Intrucât coagularea sângelui survine de îndatã ce acesta ia contact cu pereții recipientului, se 

recomandã ca centrifugarea sanguinã sã se efectueze imediat dupã recoltare; desi protocolul de 

centrifugare al articolului original de obținere al PRF era reprezentat de 3000 rpm timp de 10 

minute, au apãrut în ultima vreme studii cu o tehnicã de centrifugare de 2700 rpm timp de 12 

minute obținându-se același rezultat26, 27. Consecutiv procesãrii vor rezulta 3 straturi succesive 

și ascendente: stratul inferior eritrocitar atașat de cheagul PRF (stratul intermediar), iar izolat și 
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în porțiunea superioarã a recipientului se va regãsi PPP. Tehnica constã în extragerea cu ajutorul 

unei pense hemostatice a cheagului de fibrinã impreunã cu porțiunea eritrocitarã atasatã și 

secționarea acestora la interfațã, ținând cont cã în aceastã porțiune (1/3 inferioara a PRF) se 

regâsește cea mai mare concentrație de trombocite28. Imediat dupa secționare, cheagul PRF este 

aplicat pe o mãsuțã prevãzutã cu perforații, pentru a permite scurgerea serului în exces. 

Suplimentar, prin aplicarea unei presiuni constante la nivelul cheagului de fibrinã (așezat pe 

mãsuța perforatã) prin intermediul unui conformator compresiv, PRF poate fi organizat sub 

forma unor membrane așa cum a fost descris anterior29; acestea pot fi folosite pentru a tapeta, 

proteja și stabiliza materialele de adiție osoasã în tehnicile de augmentare, sau pentru a fi 

aplicate sub mucoasa Schneideriana elevatã în procedurile de sinus lifting anterior inser ției 

biomaterialelor de adiție28.  

 Indiferent sub ce formã este preparatã PRF, aceasta va avea o serie de avantaje care o 

propulseaza în rândul celor mai utilizate concentrate plachetare. Astfel, procesul de obținere 

este facil și la dispozitia oricui din moment ce nu necesitã o aparaturã specialã sau tehnici 

laborioase, produsul final fiind disponibil printr-o singurã procesare și printr-un protocol 

standard și strict; nefiind necesarã suplimentarea compusului cu substanțe inhibitoare ale 

coagulãrii, sau trombinã de origine animalã (pentru transformarea fibrinogenului in fibrinã), a 

fost neutralizat riscul de dezvoltare a coagulopatiilor, a tulburarilor de sângerare și a transmiterii 

bolilor incrucișate. Un alt avantaj este reprezentat de faptul ca fibrina reprezintã o structurã cu 

o rezistențã și un modul de elasticitate propriu, care poate fi conformatã pentru a servi spațiului 

în care este aplicatã; mai mult decât atât, datoritã proprietãților mecanice și a consistenței sale 

ridicate, PRF sub formã de membranã poate fi imobilizatã și atașata zonei de interes prin suturã, 

protejând astfel structurile subiacente reprezentate de cheagul sanguin post- extracțional, sau 

biomateriale de adiție osoasã30; suplimentar, prin proprietatile sale fizice PRF poate fi folositã 

ca menținãtor de spațiu în defecte osoase, iar prin arhitectura tridimensionalã a acesteia 

îndeplinește rolul unui scaffold, promovând și stimuland procesul de remaniere tisularã. Rolul 

fibrinei se exercitã prin conținutul ridicat în factori de creștere, citokine proinflamatorii și 

leucocite care împreunã conlucreazã în vederea producerii angiogenezei și a modificãrii 

metabolismului și fiziologiei zonei de interes. Comparativ cu PRP, PRF produce o eliberare 

mai îndelungatã și mai constantã a factorilor de creștere31.  

 Printre dezavantajele utilizãrii PRF se numãrã în primul rând neajunsurile legate de 

procedeul de obținere al compusului, cantitatea obtinutã în final putand fi limitatã datoritã 

originii strict autologe și neputându-se compensa prin adiționarea cu o substanțã exogenã; 

succesul folosirii PRF depinde de rapiditatea cu care sângele este recoltat și imediat supus 
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procesului de centrifugare, înainte de a se produce coagularea; deși nu necesitã aparaturã 

sofisticatã este necesar ca recipientele de recoltare sanguinã sã fie produse din sticlã sau tapetate 

în interior cu un strat de sticlã pentru a favoriza formarea cheagului de fibrinã32.  

 În prezent, PRF este folosit pentru a imbunãtãți și a grãbi vindecarea, cât și pentru a 

reduce complicațiile post-operatorii într-o multitudine de intervenții terapeutice de regenerare 

osoasã și de tesut moale în sfera chirurgiei orale cum ar fi: proceduri de sinus lifting extern cu 

încãrcare imediatã a implanturilor endo-osoase în care PRF este folosit ca singurul biomaterial 

de augmentare33, intervenții de prezervare alveolarã consecutiv extracției dentare34, operații 

parodontale cu lambou repoziționat coronar combinate cu PRF pentru tratamentul retracțiilor 

gingivale35, proceduri de regenerare ale defectelor intraosoase parodontale36, sau ale defectelor 

osoase peri-implantare37.  
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Partea personală  

Capitolul al III-lea 

Analizã histomorfometricã a defectelor osoase postextracționale 

 tratate cu beta-fosfat tricalcic (β-TCP)  

şi fibrinã bogatã în trombocite (PRF) 

 

 

 

 

 Scopul studiului 

 Având în vedere cã biomaterialele osoase sintetice au crescut în popularitate în principal 

datoritã avantajelor faţã de celelalte clase de biomateriale dintre care amintesc disponibilitatea 

lor permanentã şi riscul inexistent de transmitere al bolilor încrucişate, iar faptul ca fibrina 

bogatã în plachete (PRF) este cel mai uşor de obţinut datoritã minimalizãrii manipulãrii 

sanguine, iar prin prezenţa cheagului de fibrinã încapsuleazã elementele responsabile de 

osteoinducţie, scopul acestui studiu este de a evalua printr-o analizã de histologie şi 

histomorfometrie vindecarea ţesutului osos din interiorul alveolei dentare edentate la nivelul 

maxilarului de iepure şi de a analiza eligibilitatea acestui model experimental în relaţie cu acest 

tip de intervenţie.  

  

 Material și metodã 

 Model Experimental 

 În acest studiu au fost implicaţi 8 iepuri (Oryctolagus cuniculus) New-Zealand adulţi cu 

vârste de minim 6 luni şi cu o greutate corporalã medie de 3150 grame la începutul 

experimentului. Iepurii au fost cazaţi în camere individuale cu iluminat artificial controlat 

(12/12, întuneric/lumină), cu temperatura cuprinsă între 18 - 24°C, umiditatea de 50 ± 20%, 

ventilaţie artificială şi hranã ad libitum. Înainte de debutul studiului iepurii au fost alocaţi 

întâmplator în unul din cele douã grupuri în funcţie de momentul evaluãrii post-operatorii: la 

30 de zile (Lot 1), sau 60 de zile (Lot 2), în fiecare grup fiind 4 iepuri (2 trataţi cu β-TCP şi 2 

cu β-TCP/PRF). 
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 Materiale 

 Pentru tratamentul de adiţie al alveolelor post-extracţionale s-a folosit un biomaterial 

aloplastic de tip β-TCP de fazã purã (Cerasorb® M, Curasan Inc., Germania), cu o dimensiune 

a porilor situatã între 500 - 1000 µm şi cu o granulaţie situatã între 65 - 80%. Acesta a fost 

aplicat fie exclusiv în interiorul defectului, sau în combinaţie cu PRF, ambele biomateriale 

dozându-se în cantitãţi egale. Procotolul de procesare şi centrifugare sanguinã pentru PRF a fost 

setat în conformitate cu standardul, reprezentat de 3000 rpm timp de 10 minute la o temperaturã 

constantã de 15°C, într-o centrifugã de biochimie Combi 514R. 

   

 Procedura chirurgicalã 

 Procedura a debutat cu sindesmotomia prin efectuarea unei incizii în festonul gingival 

al Pm 1 maxilar pânã la nivelul crestei osoase. Incizia a fost extinsã mezial la nivelul crestei 

edentate aproximativ 5 mm și distal la nivelul festonului gingival al dintelui vecin, iar 

consecutiv a fost realizatã decolarea ţesutului gingival de acestea. Motivul extinderii lamboului 

plic în special mezial a fost reprezentat de o serie de avantaje legate în principal de: o mai bunã 

vizibilitate a alveolei post-extracţionale, evitarea delabrãrii lamboului, cât și posibilitatea de a 

sutura margino-marginal plaga post-operatorie. Cu ajutorul unui elevator drept și al cleștelui de 

extracție (ambele miniaturizate) a fost luxat și extras premolarul 1, iar alveola post-extracționalã 

a fost chiuretatã de țesutul parodontal restant și irigatã abundent cu soluție de ser fiziologic. 

Particulele de β-TCP au fost aplicate ca atare dupã umectarea lor în ser fiziologic, în cantitate 

de 0,2 - 0,5 grame/defect osos; în cazul amestecului β-TCP/ PRF cantitatea utilizatã per alveolă 

postextracțională a fost de 0,3 – 0,5 grame, cele douã materiale fiind dozate în mod egal, dupã 

prealabila fragmentare a PRF. Sutura a fost efectuatã cu fire separate avându-se grijã sã se 

realizeze închiderea margino-marginalã a plãgii și sã se protejeze biomaterialele de adiție 

osoasã; firul de suturã folosit a fost de mãtase, grosime 5-0, neresorbabil. Animalele au fost 

sacrificate în vederea analizei histologice si histomorfometrice la 30 de zile (N= 4) și la 60 de 

zile (N=4). 

 

 Prepararea probelor biologice în vederea analizei histologice 

 Consecutiv fixãrii probelor în formol, piesele au fost supuse unui proces de decalcifiere 

realizat cu o soluție de acid tricloracetic 10% timp de 30 de zile; pentru a asigura eficiența 

procesului, soluția a fost reînnoitã zilnic; decalcifierea probelor a fost consideratã completã 
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când dinții ataşați acesteia au înregistrat o consistențã moale, iar restul probei osoase a fost 

apreciatã ca fiind flexibilã, chiar elasticã la palpare. 

 Consecutiv secționãrii probelor biologice în grosimi de aprox. 1 mm, acestea s-au inclus 

în parafinã, iar blocurile au fost tãiate cu ajutorul unui microtom manual în secțiuni de 5 µm 

fiecare; consecutiv, fiecare lamã histologicã a fost coloratã cu hematoxilinã-eozinã iar porțiunea 

centralã a fiecãrei probe a fost coloratã suplimentar cu albastru de toluidinã. 

  

 Prepararea secțiunilor histologice în vederea analizei histomorfometrice 

 Toate lamele histologice obținute au fost scanate cu ajutorul unui scanner electronic 

(Aperio AT2, Leica Biosystems). Pentru fiecare lamã histologicã, a fost identificatã zona de 

interes cu ajutorul unui software digital (ObjectiveView™, Objective Pathology) şi a uneltelor 

de desen şi adnotare; în consecințã s-au scos în evidențã zonele de interes pentru evaluarea 

histomorfometricã: contururile osoase ale alveolei postextracționale împreunã cu țesutul moale 

gingival supraiacent. Lamele histologice astfel notate au fost trimise via e-mail pentru analizã 

histmorfometricã Unitãții de cercetare EA2496, Laboratoires Pathologies, Imagerie et 

Biothérapies orofaciales, din cadrul Facultãții de Chirurgie Dentarã a Universitãții Paris 

Descartes, Montrouge, Franța 

 

 Rezultate 

 Toate specimenele implicate în studiu s-au vindecat fãrã complicații, iar biomaterialele 

de adiție utilizate au fost foarte bine tolerate de-a lungul perioadei de vindecare, atât la 30 cât 

şi la 60 de zile. 

 Durata procedurii chirurgicale a fost de 1.15 h ± 0.09 pentru lotul 1 și de 0.57 h ± 0.35 

pentru lotul al doilea. 

În ceea ce privește greutatea corporalã animalele incluse în studiu au prezentat chiar din 

prima săptămână post-operator o uşoară creştere în greutate. Evoluția greutăţii corporale a fost 

normală, înregistrând o crestere ușoară, sau o menținere în platou din ziua 1 până la sfârşitul 

perioadei de testare atât per lot cât și individual. 

 În cele ce urmeazã vor fi prezentate aspectele analizei histomorfometrice. 

  

 Țesut osos nou-format  

  Media țesutului osos nou-format la 30 de zile pentru specimenele tratate cu β-TCP a 

fost de 39,52% ± 5,19%, în timp ce pentru defectele osoase postextracționale tratate cu β-TCP/ 
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PRF a fost de 29,42% ± 7,24%. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,26, ambele țesuturi osoase nou-formate fiind asemãnãtoare 

din punct de vedere cantitativ. 

 Media țesutului osos nou-format la 60 de zile pentru specimenele tratate cu β-TCP a 

fost de 36,70% ± 6,92%, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF a fost de 

53,88% ± 10,53%; cu toate acestea testul student t aratã o diferențã nesemnificativã între cele 

douã tipuri de tratament p= 0,24, cantitatea țesutului osos format fiind similarã din punct de 

vedere statistic. 

 Țesutul osos nou-format pentru grupul tratat cu β-TCP la 30 de zile a fost comparat cu 

grupul tratat cu același biomaterial la 60 de zile pentru a vedea dacã existã o diferențã de 

apoziție osoasã în timp. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între cele 

douã tipuri de tratament p = 0,77. 

 Țesutul osos nou-format pentru grupul tratat cu β-TCP/ PRF la 30 de zile a fost comparat 

cu grupul tratat cu același biomaterial la 60 de zile pentru a vedea dacã existã o diferențã în 

capacitatea de osteogenezã. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între cele 

douã tipuri de tratament p= 0,12, cu toate cã diferența numericã între cele douã perioade de 

studiu este de aproape 25% în favoarea β-TCP/ PRF evaluat la 8 sãptãmâni. 

   

 Granule restante de β-TCP 

 Media particulelor restante de biomaterial aloplastic la 30 de zile pentru specimenele 

tratate cu β-TCP a fost de 23,84% ± 4,87%, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ 

PRF a fost de 42,7% ± 4,93%. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,06. 

 Media particulelor restante de biomaterial aloplastic la 60 de zile pentru specimenele 

tratate cu β-TCP a fost de 21,91% ± 3,38%, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ 

PRF a fost de 19,32% ± 2,08%. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,47. 

 Granulele remanente de material aloplastic la 30 de zile pentru grupul tratat cu β-TCP 

a fost comparat cu specimenele tratate cu același biomaterial la 60 de zile, pentru a observa 

dacã existã o diferențã de evoluție resorbtivã în timp. Astfel, testul student t demonstreazã o 

diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,69. 

 Particulele restante de material aloplastic la 30 de zile pentru grupul tratat cu β-TCP/ 

PRF a fost comparat cu specimenele tratate cu același biomaterial la 60 de zile, pentru a observa 
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dacã existã o diferențã în ceea ce privește degradarea materialului în timp.Astfel, testul student 

t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,05. 

 Proporția vaselor sanguine/ spațiu gol 

 Media vaselor sanguine/ spațiului gol la 30 de zile pentru grupul tratat cu β-TCP a fost 

de 7,42% ± 3,76%, în timp ce pentru grupul tratat cu β-TCP/ PRF a fost de 18,28% ± 2,63%. 

Testul student t a demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 

0,09.   

 Media vaselor sanguine/ spațiului gol la 60 de zile pentru grupul tratat cu β-TCP a fost 

de 27,36% ± 7,39%, în timp ce pentru grupul tratat cu β-TCP/ PRF a fost de 11,07% ± 2,79%.  

Testul student t a demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 

0,16. 

 Vasele sanguine/ spațiul gol la 30 de zile pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost 

comparat cu specimenele tratate cu același biomaterial la 60 de zile. Testul student t a 

demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,11. 

 Vasele sanguine/ spațiul gol la 30 de zile pentru specimenele tratate cu β-TCP/ PRF a 

fost comparat cu specimenele tratate cu același biomaterial la 60 de zile. Testul student t a 

demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,11 

 

 Țesut conjunctiv/ spațiu medular 

 Proporția țesutului conjunctiv/ spațiului medular la 30 de zile pentru grupul tratat cu β-

TCP a fost de 29,99% ± 2,04, în timp ce pentru grupul tratat cu β-TCP/ PRF a fost de 14,51% 

± 3,76%. Testul student t a demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de 

tratament p= 0,06. 

 Proporția țesutului conjunctiv/ spațiului medular la 60 de zile pentru grupul tratat cu β-

TCP a fost de 16,66% ± 0,72%, în timp ce pentru grupul tratat cu β-TCP/ PRF a fost de 17,92% 

± 7,48%. Testul student t a demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de 

tratament p= 0,85. 

 Țesutul conjunctiv/ spațiul medular la 30 de zile pentru specimenele tratate cu β-TCP a 

fost comparat cu specimenele tratate cu același biomaterial la 60 de zile. Testul student t a 

demonstrat o diferențã semnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,04, demonstrând 

o mai mare cantitate a țesutului conjunctiv/ medular la 4 sãptãmâni postoperator. 

 Țesutul conjunctiv/ spațiul medular la 30 de zile pentru specimenele tratate cu β-TCP/ 

PRF a fost comparat cu specimenele tratate cu același biomaterial la 60 de zile. Testul student 

t a demonstrat o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,64. 
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 Discuții 

 Acest studiu este primul din literatura de specialitate de acest fel deoarece s-au evaluat 

printr-o analizã de histomorfometrie efectele a douã biomateriale de adiție: aloplastic (β-TCP) 

și autolog (PRF) asupra procesului de vindecare ale defectelor osoase postextracționale 

maxilare la iepuri New-Zealand. 

 Rezultatele obținute în acest studiu histomorfometric sunt diferite de cele prezentate în 

literatura de specialitate. Astfel, dacã sunt comparate rezultatele acestei cercetãri cu un studiu 

similar apãrut recent în care s-au tratat defecte bilaterale din peretele anterior sinusal la iepuri 

New-Zealand cu TCP sau cu un amestec de PRF/ TCP, rezultã ca acesta din urmã a produs o 

arie de țesut osos nou-format mai mare decât în cazul defectelor tratate cu TCP38. 

 Un alt studiu asemãnãtor publicat de curând a analizat efectele utilizãrii biomaterialului 

de adiție format din β-TCP + HA utilizat exclusiv, sau în amestec cu PRF pentru regenerarea 

defectelor osoase de calvarie pe iepuri New-Zealand39. Rezultatele acestui studiu 

histomorfometric au demonstrat ca existã o diferențã semnificativã în ceea ce privește formarea 

de țesut osos nou între zonele tratate cu β-TCP + HA/ PRF comparativ doar cu folosirea β-TCP 

+ HA atât la 4 cât și la 8 sãptãmâni. 

 

Concluzii 

1. iepurele reprezintã un model experimental viabil pentru acest tip de experiment; cu toate 

acestea trebuie sã se respecte cu strictețe metodologia de recoltare sanguinã 

2. nu existã o diferențã semnificativã între parametrii evaluați cu excepția țesutului de 

granulație aparut la 4 sãptãmâni care este de 2 ori mai abundent comparativ cu 

sãptãmâna a 8-a.  

3. Cu toate cã rezultatele statistice nu sunt semnificative, pentru mare parte din parametrii 

studiați, analiza histologicã pozitivã pare sã fie în favoarea grupului tratat cu β-TCP/ 

PRF 
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Capitolul al IV-lea 

Analizã micro-CT a alveolelor postextracționale  

tratate cu beta-fosfat tricalcic (β-TCP)  

şi fibrinã bogatã în trombocite (PRF) 

 

 

 

 

 Scopul studiului 

 Datoritã biocompatibilitãții excelente a β-TCP, având o stoechiometrie similarã cu cea 

a țesutului uman, disponibilitatea sa continuã și posibilitatea de a acționa ca o structurã de suport 

mecanic pentru componentele responsabile de geneza osoasã (osteoconducție) și faptul ca PRF-

ul este considerat a avea un efect benefic asupra regenerarii defectelor osoase prin stimularea 

proliferãrii și diferențierii osteoblastelor40 și pentru cã influența β-TCP cu sau fãrã PRF nu a 

fost evaluatã pânã în acest moment la nivelul alveolei postextracționale de iepure, scopul acestui 

studiu a fost de a evalua printr-o analizã de micro-computer tomograf (micro-CT), cantitatea de 

țesut osos nou-format în acest tip de defecte osoase la nivelul maxilarului unui model 

experimental. 

 

 Material și metodã 

 Pentru acest studiu au fost folosiți 6 iepuri adulți New Zealand (Oryctolagus cuniculus) 

din cel de-al doilea lot de modele experimentale (evaluate la 60 de zile postoperator), așa cum 

au fost descriși în capitolul al III-lea al acestei tezei. Fiecare iepure cu vârsta de minim 6 luni a 

avut în momentul începerii studiului aproximativ 3000 gr. Studiul a fost realizat în conformitate 

cu directivele române și europene privind experimentele pe animale, fiind aprobat de Comisia 

de Eticã (CE) din cadrul Institutului Național de Cercetare-Dezvoltare pentru Microbiologie și 

Imunologie "Cantacuzino", numãrul de înregistrare al aprobãrii fiind CE/38/25.02.2015 și 

având la bazã Standardul Internaţional OECD de Bunã Practicã de Laborator (GLP) - 

ENV/MC/CHEM(98)17. 

 Modelul experimental utilizat, biomaterialele de adiție (β-TCP vs. β-TCP/ PRF), 
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procedura chirurgicalã, monitorizarea animalelor, evaluarea clinicã și recoltarea probelor 

biologice sunt identice cu cele prezentate în capitolul al III-lea. Singura excepție este legatã de 

faptul cã pentru acest studiu de micro-CT s-au folosit numai iepuri evaluați la 60 de zile de la 

intervenția chirurgicalã. 

 Consecutiv fixãrii tisulare efectuate cu formaldehidã 10% şi anterior decalcificãrii,  

probele au fost trimise prin curierat medical special cãtre Unitatea de cercetare EA2496, 

Laboratoires Pathologies, Imagerie et Biothérapies orofaciales, din cadrul Facultãții de 

Chirurgie Dentarã a Univertãții Paris Descartes, Montrouge, Franța. 

 

 Parametrii analizați  

 Multipli indici morfometrici au fost calculați folosind software-ul "CT analyzer" 

(Skyscan, release 1.13.5.1, Kontich, Belgium) iar parametrii analizați în acest studiu au fost 

reprezentați de volumul tisular, volumul osos, proporția volumului țesutului osos, suprafața 

osoasã, suprafața specificã osoasã, densitatea osoasã, densitatea osoasã specificã, grosimea 

trabecularã, numãrul trabeculelor osoase, separația trabecularã, factorul tiparului osos 

trabecular, indexul modelului structural, gradul de anizotropie. Toți acești parametri vor fi sunt 

detaliați în varianta in extenso a tezei de doctorat. 

 

 Rezultate 

 Reprezentanții ambelor grupuri (β-TCP vs. β-TCP/ PRF) din cel de-al doilea lot de 

studiu (Z60) au putut fi evidențiați și analizați cu ajutorul micro-CT. De regulã, defectul osos 

post-extracțional a putut fi reperat cu ușurințã, niciunul din cele douã biomateriale testate 

nereușind sã producã suficientã cantitate de țesut osos astfel încât conturul alveolelor sã devinã 

ilizibil. În continuare analizele parametrilor listați în material și metodã și analiza statisticã 

comparativã ale celor douã grupuri. 

 

 Țesut osos nou-format 

 Media țesutului osos nou-format pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 29,31% 

± 6,92%, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF a fost de 40,49% ± 1,36; cu 

toate acestea testul student t aratã o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament 

p= 0,25, cantitatea țesutului osos format fiind similarã din punct de vedere statistic. 

 

 Granule restante de β-TCP 
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 Media particulelor restante de biomaterial aloplastic pentru specimenele tratate cu β-

TCP a fost de 5,61% ± 2,27%, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF a fost 

de 5,92% ± 1,57%. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între cele douã 

tipuri de tratament p= 0,85, resorbția grefei sintetice realizându-se similar. 

 Suprafața specificã osoasã (SSO) 

 Media suprafeței specifice osoase pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 22,35 

mm-1 ± 3,07 mm-1 , în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea obținutã 

a fost de 23,95 mm-1 ± 1,88 mm-1. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã 

între cele douã tipuri de tratament p= 0,49, ambele țesuturi osoase nou-formate înregistrând o 

complexitate similiarã. 

 

 Densitatea osoasã specificã (DOS) 

 Media densitãții osoase specifice pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 5,75 

mm-1 ± 0,72  mm-1, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea obținutã 

a fost de 8,14 mm-1 ± 0,67 mm-1. Testul student t demonstreazã o diferențã semnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,01, țesutul osos nou-format în cazul β-TCP/ PRF fiind mult 

mai mineralizat. 

 

 Grosimea trabecularã osoasã (GT) 

 Media grosimii trabeculare pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 0,16 mm ± 

0,07 mm, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF a fost de 0,19 mm ± 0,04 

mm. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri de 

tratament p= 0,58, țesutul osos rezultat având un diametru trabecular similar. 

 

 Numãrul trabeculelor osoase (NT) 

 Media numãrului trabeculelor osoase pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 1,34 

mm-1 ± 0,40 mm-1, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea obținutã 

a fost de 2,26 mm-1 ± 0,14 mm-1. Testul student t demonstreazã o diferențã semnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,04, media numãrului trabeculelor osoase formate în cazul β-

TCP/ PRF fiind aproape de 2 ori mai mare. 

 

 Separația trabecularã osoasã (ST) 

 Media separației trabeculelor osoase pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 0,50 

mm ± 0,18 mm, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea obținutã a 
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fost de 0,32 mm ± 0,14 mm. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,25, ambele țesuturi osoase nou-formate fiind similare din 

punctul de vedere al spațiilor intertrabeculare. 

 

 Indexul modelului structural (IMS) 

 Indexul modelului structural pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost negativ cum 

era de așteptat în cazul microarhitecturii spongioase, în care de regulã țesutul osos va avea o 

dispoziție concavã. Astfel, media indexului modelului structural pentru specimenele tratate cu 

β-TCP a fost de -0,57 ± 0,39, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea 

obținutã a fost de -0,20 ± 0,15. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între 

cele douã tipuri de tratament p= 0,23. 

 

 Factorul tiparului osos trabecular (FTT) 

 Media factorului tiparului osos trabecular pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 

-5,09 mm-1 ± 0,77 mm-1, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea 

obținutã a fost de -6,60 mm-1 ± 0,37 mm-1. Testul student t demonstreazã o diferențã 

nesemnificativã între cele douã tipuri de tratament p= 0,059, raportul interconectivitãții 

trabeculare fiind similar pentru țesuturile osoase rezultate din ambele tipuri de tratamente. 

 

 Gradul de anizotropie (GA) 

 Media gradului de anizotropie pentru specimenele tratate cu β-TCP a fost de 1,15 ± 

0,02, în timp ce pentru defectele osoase tratate cu β-TCP/ PRF valoarea obținutã a fost de 

1,46 ± 0,28. Testul student t demonstreazã o diferențã nesemnificativã între cele douã tipuri 

de tratament p= 0,20, structura osoasã rezultatã fiind asimetricã. 

 

 Discuții 

 Acest studiu este singurul din literatura de specialitate în care s-au evaluat printr-o 

analizã de micro-CT efectele a douã biomateriale de adiție: aloplastic (β-TCP) și autolog (PRF) 

asupra procesului de vindecare ale alveolelor postextracționale maxilare la iepuri New-Zealand. 

În acest studiu am evaluat 9 parametri caracteristici pentru descrierea cantitãții, 

microarhitecturii, mineralizãrii și simetriei țesutului osos nou-format în defectele osoase 

alveolare. Parametrii semnificativi la 60 de zile dupã tratamentul de prezervare alveolarã au 
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fost reprezentați de densitatea osoasã specificã și de numãrul trabeculelor osoase, ambii în 

favoarea grupului tratat cu β-TCP/PRF 

 Un studiu oarecum similar în care a fost evaluatã prin analizã de micro-CT influența β-

TCP și PRF asupra capacitãții de regenerare osoasã a apãrut în 201541. În acesta, deși 

biomaterialele folosite sunt aceleași ca în studiul prezentat în capitolul al IV-lea al acestei teze, 

atât distribuția cât și modelul experimental sunt diferite, comparându-se vindecarea osoasã a 

defectelor de calvarie la șobolani Sprague-Dawley, tratați fie doar cu PRF sau cu PRF/ β-TCP. 

 Cu toate acestea, rezultatele analizei micro-CT prezentate în acest capitol sunt similare 

cu cele din studiul anterior menționat și anume cã la peste 6 sãptãmâni, nu existã diferențe 

semnificative statistic între cele douã proceduri. Rezultate studiului prezentat în acest capitol 

sunt și în contradicție dar și asemãnãtoare cu cele ale unui studiu similar publicat recent42,  în 

care au fost evaluate prin CT diferențele de vindecare între defectele osoase femurale tratate fie 

exclusiv cu PRF, sau cu o combinație de PRF/ β-TCP + HA la iepuri New-Zealand. Astfel, în 

studiul mai sus amintit, la trei luni postoperator existã o diferențã extrem de semnificativã în 

ceea ce privește vindecarea defectelor cu PRF/ β-TCP + HA comparativ cu PRF, în favoarea 

celui dintâi, producându-se o cantitate mult mai mare a țesutului osos; rezultate prezentate în 

capitolul al IV-lea al acestei tezei contrazic acest fapt. Pe de altã parte, și în cercetarea personalã 

cât și în studiul ante-menționat este acceptat cã densitatea țesutului osos de novo în cazul tratãrii 

defectelor osoase cu amestecul dintre PRF și materialul aloplastic a fost semnificativ mai mare 

comparativ cu grupul control. 

 Diferențele semnificative între rezultatele prezentate în acest capitol comparativ cu 

rezultatele publicate în literatura de specialitate pot fi datorate urmãtoarelor limite și anume: 

inadvertențelor legate de specimenele incluse în studii, diferențe în ceea ce privește 

biomaterialele selectate sau a combinației dintre ele și nu în ultimul rând limita numericã a 

subiecților incluși în cercetarea personalã. Dacã primele douã limitãri au fost prezentate pe 

parcursul acestei secțiuni, este important de notat cã numãrul subiecților incluși în acest capitol 

a fost redus, fiind reprezentat de 6 iepuri New-Zealand împãrțiți în douã grupuri în funcție de 

biomaterialul utilizat la nivelul defectului postextracțional. 

 

 Concluzii 

 Având în vedere rezultatele și limitele prezentate în acest studiu poate fi concluzionat 

cã: 
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1. amestecul fibrinei bogate în plachete cu beta-fosfatul tricalcic produce un biomaterial 

compatibil, capabil sã susținã vindecarea la nivelul alveolelor postextracționale 

2. existã o diferențã semnificativã între parametrii micro-CT ca densitatea osoasã și 

numãrul trabeculelor osoase de la nivelul defectelor osoase alveolare tratate cu β-

TCP/PRF comparativ cu β-TCP, la 8 sãptãmâni, în favoarea celei dintâî. 

3. existã o diferențã nesemnificativã între vindecarea defectelor osoase alveolare tratate cu 

β -TCP/PRF comparativ cu β-TCP, la 8 sãptãmâni, în ceea ce privește: țesutul osos nou-

format, granulele remanente de β-TCP, suprafața specificã osoasã, grosimea și separația 

trabecularã, indexul modelului structural, tiparul osos trabecular și gradul de 

anizotropie. 
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Concluzii generale 

 

 Având în vedere rezultatele și limitele prezentate în acest studiu poate fi concluzionat 

cã: 

1. iepurele reprezintã un model experimental viabil pentru acest tip de experiment; cu toate 

acestea trebuie sã se respecte cu strictețe metodologia de recoltare sanguinã 

2. nu existã o diferențã semnificativã între parametrii evaluați cu excepția țesutului de 

granulație aparut la 4 sãptãmâni care este de 2 ori mai abundent comparativ cu 

sãptãmâna a 8-a.  

3. Cu toate cã rezultatele statistice nu sunt semnificative, pentru mare parte din parametrii 

studiați, analiza histologicã pozitivã pare sã fie în favoarea grupului tratat cu β-TCP/ 

PRF 

4. amestecul fibrinei bogate în plachete cu beta-fosfatul tricalcic produce un biomaterial 

compatibil, capabil sã susținã vindecarea la nivelul alveolelor postextracționale 

5. existã o diferențã semnificativã între parametrii micro-CT ca densitatea osoasã și 

numãrul trabeculelor osoase de la nivelul defectelor osoase alveolare tratate cu β-

TCP/PRF comparativ cu β-TCP, la 8 sãptãmâni, în favoarea celei dintâî. 

6. existã o diferențã nesemnificativã între vindecarea defectelor osoase alveolare tratate cu 

β -TCP/PRF comparativ cu β-TCP, la 8 sãptãmâni, în ceea ce privește: țesutul osos nou-

format, granulele remanente de β-TCP, suprafața specificã osoasã, grosimea și separația 

trabecularã, indexul modelului structural, tiparul osos trabecular și gradul de anizotropie
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