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zur Knochen- und Weichgeweberegeneration

Autologe Alternative

Ein Beitrag von Prof. Dr. Dr. Dr. Shahram Ghanaati und Sarah Al-Maawi

Das pldttchenreiche Fibrin (PRF) ist ein Blutkonzentratsystem, das ohne Zuga-
be von Antikoagulantien aus dem zentrifugierten peripheren Blut des Patien-
ten hergestellt wird. Das Low-Speed Centrifugation Concept (LSCC) ermdg-
licht durch die Reduktion der angewendeten Zentrifugalkraft die Herstellung
von sowohl soliden als auch fliissigen PRF-Matrizen. Diese bestehen aus einem
Fibringerist mit einer konzentrierten Anzahl an Leukozyten, Thrombozyten
und ihren Wachstumsfaktoren. Diese Komponenten sind Schliisselelemente
der Wundheilung und der Regeneration. PRF zeichnet sich durch die einfache
Handhabung und eine minimalinvasive, zeitsparende Herstellungstechnik aus,
die sehr gut in die alltagliche klinische Anwendung integriert werden kann.

Indizes: Platelet-Rich Fibrin (PRF), Low-Speed Centrifugation Concept
(LSCC), A-PRF (Advanced Platelet-Rich Fibrin), i-PRF (Injectable Platelet-
Rich Fibrin), Regeneration

a Fragen zum Verfahren

Wie soll das pléattchenreiche
Fibrin (PRF) die Regeneration
unterstiitzen?

Wie unterscheidet sich das PRF
von anderen Blutkonzentrat-
systemen?
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Prof. Dr. Dr. Dr. Sharam Ghanaati: PRF ist ein bioaktives autologes Blutkonzentrat, beste-
hend aus Leukozyten, Thrombozyten, Wachstumsfaktoren und Plasmaproteinen eingebettet
in einem Fibringeriist. Diese Komponenten spielen in physiologischer Weise eine wichtige
Rolle in der Wundheilung und im Regenerationsprozess. Durch die Applikation von PRF als
autologes Transplantat werden dem K&rper wichtige regenerative Zellen und Biomolekiile
zur Verfiigung gestellt, sodass die Zellrekrutierung und Akkumulation nicht abgewartet
werden muss. Somit kénnen die Phasen der Wundheilung parallel nebeneinander und nicht,
wie {iblich, nacheinander ablaufen.

Anders als andere Blutkonzentratsysteme, wie das pldttchenreiche Plasma (PRP) oder
der Plasma Rich Growth Factor (PRGF), ist PRF ein 100 %ig autologes System, weil es auf
jegliche chemische oder xenogene Zusitze verzichtet. Des Weiteren unterscheiden sich
die biologischen Zusammensetzungen der unterschiedlichen Blutkonzentrate. PRP und
PRGF sind auf den Nutzen freigesetzter Wachstumsfaktoren fokussiert. PRF-Matrizes,
die gemdfl dem LSCC hergestellt werden, beinhalten zusétzlich zum Plasma eine hoch-
konzentrierte Anzahl an Thrombozyten und Leukozyten, die die Bioaktivitit des PRFs im
Sinne einer Wachstumsfaktorfreisetzung und einer Zell-Zell-Kommunikation signifikant
steigern. Technisch stellt PRF ein zeitsparendes und klinisch anwendbares Konzept dar.
Die Herstellung des soliden oder fliissigen PRF bedarf einer einmaligen Zentrifugation,
wihrend die Herstellung der PRP einer zweistufigen Zentrifugation bedarf.



Einfiihrung

Das Ziel der regenerativen Medizin ist
die Wiederherstellung und Heilung der
erkrankten beziehungsweise zerstérten
Gewebe [18].

Intraorale Weichgewebe- und Knochen-
defekte weisen eine unterschiedliche
Epidemiologie auf. Unabhéngig davon,
ob durch Trauma, Zahnverlust oder
Tumorresektion entstanden, miissen
Weichgewebe- und Knochendefekte
erst rekonstruiert werden, bevor eine
Wiederherstellung der Kaufunktion
moglich wird [14]. Deshalb stellt die
prdimplantologische Knochen- bezie-
hungsweise Weichgewebsaugmentation
die Hauptindikation in der Oralchirurgie
beziehungsweise Mund-, Kiefer-, und
Gesichtschirurgie fiir die Anwendung
regenerativer Mafinahmen dar [3]. Fiir
diese Indikationen sind bislang autologe
Transplantate aufgrund ihrer hohen Bio-
aktivitdt und des ausgepréigten Regene-
rationspotenzials nach wie vor als Gold-
standard anzusehen [4]. Die Entnahme
von autologen Knochenbldcken kann mit
einer hohen Morbiditit der Patienten
einhergehen [24].

Um die Patientenmorbiditédt zu minimie-
ren, wurden minimalinvasive Verfahren
entwickelt, die aus dem peripheren Blut
hergestellt werden kénnen [25]. Diese
Systeme sollen nicht-autologen Biomate-
rialien bei der Entfaltung ihrer Funktion
als Haut- und Knochenersatzmaterialien
unterstiitzen.

Die Blutkonzentratsysteme basieren
gemeinsam auf dem Prinzip der Zentri-
fugation zur Trennung beziehungsweise
Konzentration der Blutbestandteile. Al-
lerdings existieren unterschiedliche Sys-
teme, die sich sowohl im Herstellungspro-
zess als auch in ihrer Zusammensetzung
unterscheiden (Abb. 1). Das pléttchenrei-
che Plasma (Platelet-Rich Plasma = PRP)
bedarf mehrmaliger Zentrifugationen
und der Anwendung von externen Zu-
sdtzen, die die Koagulationskaskade be-
einflussen [2]. Dabei wird die Koagulati-
onskaskade zundchst gehemmt und nach
Trennung in die einzelnen Bestandteile
wieder aktiviert. Zeitgleich wurde ein
weiteres System, das Plasma Rich Growth
Factors (PRGF) vorgestellt [4], das vor

1 Darstellung der Zusammensetzung von
PRGF, PRP, PRF

allem den Nutzen von Wachstumsfakto-
ren aus dem peripheren Blut hervorhebt.
Ahnlich wie beim PRP bedarf die Herstel-
lung des PRGFs ebenfalls der Zugabe von
externen Zusétzen. Beide Systeme haben
seit ihrer Einfiihrung viele Anwendungen
in unterschiedlichen medizinischen und
zahnmedizinischen Bereichen gefunden.
Allerdings wird die Herstellung dieser
Systeme aufgrund der mehrmaligen Zen-
trifugation und der externen Zusitze als
zeitaufwendig und techniksensitiv emp-
funden.

2001 stellten Choukroun et al. das plitt-
chenreiche Fibrin (Platelet-Rich Fibrin =
PRF) als ein 100 % ig autologes System
vor (Tab.1) [12]. Durch die Weiterent-
wicklung des Herstellungsprozesses war
es zum ersten Mal moglich, ohne die
Zugabe von externen Chemikalien ein
voll autologes solides beziehungsweise
fliissiges Blutkonzentrat zu generieren.
Die Herstellung des PRFs bedarf nur ei-
nes einzigen Zentrifugationsschritts. PRF
besteht aus Plasmaproteinen, Thrombo-
zyten, Leukozyten und deren Wachs-
tumsfaktoren, eingebettet in einer Fibrin-
matrix. Sehr bald nach seiner Einfithrung
fand PRF Anwendung in vielen Indikati-

PRGF 1 Ja
PRP 2 Ja
PRF 1 Nein
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unteren Bereich der Fibrinmatrix akkus
muliert. Mittels aufeinander aufbauender
Forschungsarbeiten aus der Arbeitsgrup-
pe der Autoren sowie systematischer
Protokollmodifikationen konnte PRF
weiterentwickelt werden [7,8,12,15,23].
Entsprechend ist es heute mdglich, die
konzentrierten Thrombozyten und Leu-
kozyten homogen in der gewonnen Fib-
rinmatrix zu verteilen und sowohl solide
als auch fliissige PRF-Matrizes in einem
Zentrifugationsvorgang zu generieren [7].
Dieser Beitrag soll die Herstellungsschrit-
te des soliden und des fliissigen PRFs
erldutern und die technischen Aspekte
step-by-step darstellen.

Grundlagen der Wundheilung
und der Geweberegeneration

Die Wundheilung lduft in drei Phasen ab
(Inflammation, Proliferation, Regenera-
tion), in denen a) das zerstdrte Gewebe
abgerdumt wird, b) Zellen wie Thrombo-
zyten und Leukozyten akkumulieren und
dadurch c) weitere Zellen wie Fibroblas-
ten und Osteoblasten alarmiert werden,
in das betroffene Gewebe zu migrieren
und den Defekt zu regenerieren [13]. In
diesem Rahmen laufen eine Vielzahl an
komplizierten Kaskaden ab, die durch
unterschiedliche Signalmolekiile wie
Wachstumsfaktoren und Zytokine re-
guliert werden [13]. Diese werden von
den Thrombozyten und den Leukozyten
freigesetzt und regulieren die Zell-Zell-
Kommunikation. Zentrale Wachstums-
faktoren in der Wundheilung sind Vascu-
lar Endothelial Growth Factor (VEGF),
Epidermal Growth Factor (EGF),

Fltissig
Fltssig

Fltissig oder fest (je nach Protokoll)

Tab. 1 Gegeniiberstellung der Blutkonzentratsysteme
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Platelet-Derived Growth Factor (PDGF)
und Transforming Growth Factor Beta
(TGF-B1). Diese Wachstumsfaktoren
regulieren die Angiogenese und Vasku-
larisierung (VEGF, PDGF)[16], die Epi-
thelialisierung (EGF)[9] und die Rekru-
tierung weiterer Zellen wie Fibroblasten
und Osteoblasten (TGF-8)[16].

Bei der Herstellung des PRF werden die
regenerativen Komponenten des peri-
pheren Blutes, also Thrombozyten, Leu-
kozyten und Plasmaproteine, durch die
Zentrifugation des Blutes von den roten
Blutzellen getrennt [7]. Dadurch wird
eine Anreicherung der Fibrinmatrix mit
bioaktiven Zellen erreicht, die essen-
ziell fiir die Wundheilung sind. Ferner
befinden sich die PRF-Komponenten in
einem voll funktionsfahigen und physio-
logischen Zustand, da sie nicht zusétzlich
mit Antikoagulantien beeinflusst werden.
Praklinische Studien haben gezeigt, dass
das PRF in der Lage ist, wesentliche
Wachstumsfaktoren (VEGF, EGF, TGF-3,
PDGF) in hohen Konzentrationen frei-
zusetzen. Damit konnte gezeigt werden,
dass die in vivo-Vaskularisierung und die
Aktivitdt der Fibroblasten, Endothel-

Solides PRF (A-PRF+) 1300
Fltissiges PRF (i-PRF) 700
Gleichzeitige Herstellung des 1200

soliden und fliissigen PRF

Tab. 2 Zentrifugationsprotokolle gemdf des Low Speed Centrifugation Concept LSCC

zellen, Chondrozyten und Osteoblasten
nach der Behandlung mit PRF signifikant
verbessert wurden [1,22,21].

Die Applikation von PRF in einem klini-
schen Szenario kann als eine Art zellrei-
ches und bioaktives korpereigenes Trans-
plantat betrachtet werden. Dieses stellt
dem Korper alle ndtigen Komponenten
der Wundheilung (Thrombozyten, Leu-
kozyten und Wachstumsfaktoren) in ei-
ner konzentrierten Form zur Verfiigung.
Dadurch muss keine Akkumulation der
inflammatorischen Zellen (Thrombo-
zyten und Leukozyten) mehr abgewar-
tet werden. Stattdessen kénnen die Pha-
sen der Wundheilung parallel laufen.

Dies unterstiitzt und beschleunigt den
Regenerationsprozess.

PRF und das Low-Speed
Centrifugation Concept (LSCC)

Die Zentrifugation ist ein Trennverfah-
ren, das auf Applikation der relativen
Zentrifugalkraft (RCF) in einem kiinstli-
chen Zentrifugalkraftfeld basiert. Hierbei
konnen die sich in einer Suspension (Ge-
misch von fliissigen und festen Bestand-
teilen, zum Beispiel das Blut) befindli-
chen Zellen und Biomolekiile abhéngig
von ihrer Grofle, Form, Gewicht und
Dichte separiert werden. Die H6he der

2 Butterflysystem fiir die Blutentnahme in PRF-R6hrchen | 3 Ausrichtung der Butterflynadel bei der Punktion | 4 lllustration der Punktions-
richtung | 5 Erfolgreiche Punktion | 6 PRF-Rohrchen fiir die Herstellung des soliden (rot) und fliissigen (orange) PRF
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applizierten RCF ist fiir die resultieren-
de Konzentration der getrennten Zellen
und Biomolekiile entscheidend. Ferner
spielt die Zentrifugationszeit eine wich-
tige Rolle [7].

Fiir die Herstellung aller Blutkonzentrate
wurden Préparationsprotokolle etabliert,
die die Zentrifugation als Hauptkonzept
verwenden. Dabei werden, je nach Sys-
tem, unterschiedliche, aber eher sehr
hohe RCF verwendet. Aufierdem zeigen
diese Protokolle keine Systematik und
sind deshalb schwer zu untersuchen be-
ziehungsweise zu vergleichen.

Die Einfithrung des Low-Speed Centri-
fugation Concept (LSCC) hat erstmalig
systematische Zentrifugationsprotokolle
definiert, die den Einfluss der RCF auf die
Zusammensetzung des PRFs definieren
(Tab. 2) [7,12,23]. Das LSCC besagt, dass
durch die Reduktion der verwendeten
RCF die Blutkonzentrate (PRF) mit Zel-
len (Thrombozyten und Leukozyten) an-
gereichert werden kdnnen, was zu einer
signifikanten Erh6hung der Bioaktivitdt
in den PRF-Matrizen fiihrt [7]. Durch die
exakt aufeinander abgestimmte Zentrifu-
gationszeit und RCF ist es mit diesen Pro-
tokollen mdglich, sowohl solide als auch
injizierbare PRF-Matrizen herzustellen.
Die angewendete RCF beeinflusst also
zusitzlich die Qualitit der resultierten Fi-
brinmatrix in den soliden PRF-Matrizen
beziehungsweise die Menge des fliissigen
PRFs [9,13].

In diesem Zusammenhang konnte in
zahlreichen préaklinischen Studien ge-
zeigt werden, dass sowohl solide als
auch fliissige PRF-Matrizen, die mittels
einer niedrigen RCF hergestellt wurden,
eine signifikant héhere Konzentration an
Thrombozyten und Leukozyten im Ver-
gleich zu PRF-Matrizen haben, die mittels
hoher RCF hergestellt werden. Zusitzlich
war die Freisetzung der Wachstumsfak-
toren im Verlauf von zehn Tagen in den
PRF-Matrizen, die mittels einer niedri-
gen RCF hergestellt wurden, signifikant
hoher [8,10,3].

Allerdings existieren bis dato keine klini-
schen Studien, die belegen kénnen, welche
Konzentration von Wachstumsfaktoren
fiir welche Indikationen notwendig ist.
Durch die Systematisierung der Anwen-
dungsprotokolle geben erste Ergebnisse

der laufenden klinischen Studien Hinwei-
se auf die Uberlegenheit der Anwendung
einer niedrigen RCF fiir bestimmte Indi-
kationen in der Zahnmedizin.

PRF-Praparation Step-By-Step

Im Folgenden wird auf die technischen
Aspekte der PRF-Prédparation von der
Blutentnahme bis zur Applikation einge-
gangen.

Blutentnahme

Nach addquater Patientenaufklarung und
Vorbereitung wird das periphere Blut ent-
nommen und prozessiert.

Die Blutentnahme aus den peripheren
Venen ist eine weit verbreitete Routi-
nemethode vor allem fiir diagnostische
Zwecke. Vor der Punktion soll zunéchst
die anatomische Lage der peripheren
Venen begutachtet werden, um eine ge-
eignete Punktionsstelle zu finden. In der
Regel eignet sich die Vena mediana cubiti,
die sich in der Ellenbeuge befindet, sehr
gut fiir die Blutentnahme. Sie verbindet
zwei oberflichliche Venen (Vena cephali-
caund Vena basilica) und besitzt deshalb
ausreichender Grof3e.

Nachdem eine geeignete Vene gefun-
den wurde, wird der Stauschlauch zirka
5cm oberhalb der Punktionsstelle an-
gebracht. Die Punktionsstelle muss mit
einem Hautantiseptikum desinfiziert
werden. Hierbei sind die Einwirkzeiten
gemif} Herstellerangaben unbedingt zu
beachten.

Die Verbindungen des Butterflysystems
sollten zur Sicherheit vor der Anwen-
dung iiberpriift werden (Abb. 2). Die
Offnung der Butterflynadel und der Na-
delschliff sollten bei der Punktion nach
oben zeigen (Abb. 3). In einem Winkel
von etwa 30 © zur Hautoberfldche wird
die Butterflynadel in die Vene einge-
fithrt. Sobald die Vene erreicht wurde,
muss der Winkel abgeflacht werden,
um ein Durchstechen der Vene zu ver-
meiden (Abb. 4). Der Erfolg der Punk-
tion zeigt sich in der Blutfiillung im
Schlauch der Butterfly-Kaniile (Abb. 5).
Anschliefend wird das PRF-R6hrchen
angeschlossen. Dieses besitzt ein inter-
nes Vakuumsystem, das die entnommene
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Blutmenge (10 ml) bestiramt, Die PRF-
Rohrchen enthalten keine ¢hemi
Zusitze (Antikoagulantien).
es nicht erforderlich, die R6hrchennac
der Befiillung zu schiitteln oder zt ho-
mogenisieren. Wenn das RShrchen
Fiillmenge erreicht hat, stoppt die Blut-
zufuhr, da das Vakuum aufgebraucht
ist. Vor Entfernung des Butterflys muss
zuerst der Stauschlauch gelockert oder
beseitigt werden, da es sonst zu einem
starken Blutaustritt aus der Punktions-
stelle kommen kann. Anschlieend wird
erst die Kaniile des Butterflys entfernt
und dann die Punktionsstelle mit einem
Tupfer komprimiert. Somit wird eine Hé-
matombildung verhindert.

Die PRF-R6hrchen (Process for PRF/
mectron) wurden speziell fiir die Her-
stellung von PRF entwickelt. Es existieren
zwei Varianten. Fiir die Herstellung von
solidem PRF werden rot gekennzeichne-
te Rohrchen verwendet. Die Oberfldche
dieser R6hrchen besteht aus Glas und
kann die Koagulation wihrend der Zent-
rifugation férdern. Damit kann eine feste
PRF-Matrix gewonnen werden. Die oran-
ge gekennzeichneten Rohrchen besitzen
eine plastikbeschichtete Oberflédche, die
die Koagulation verlangsamt (Abb. 6).
Dadurch kann ohne die Verwendung von
Antikoagulantien direkt nach der Zen-
trifugation eine fliissige PRF-Matrix her-
gestellt werden. Die fliissige PRF bleibt
bei Raumtemperatur 15 bis 20 Minuten
fliissig und koaguliert dann zu einer fes-
ten PRF-Matrix. Es ist mdglich, beide
Rohrchenarten (rot und orange) parallel,
das heif3t in einem Zentrifugationsschritt
zu verwenden. Damit kann man gleichzei-
tig solides und fliissiges PRF herstellen.
Zu beachten ist bei dieser Zentrifugati-
onsform, dass sich immer zwei gleich-
farbige Rohrchen gegeniiberstehen (ge-
gebenenfalls mit Wasser gefiillt) (Tab. 2).

Checkliste Blutentnahme
 Desinfektionsmittel

« Stauschlauch

o Tupfer

» Handschuhe
PRF-Butterfly
PRF-Rohrchen

o Abwurf

« Pflaster
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7a-d Bilanzmuster der Zentrifuge bei der
Beladung von 2, 3, 4 und 6 Réhrchen. Eine
Zentrifugation von 5,7, 9 oder 11 Réhrchen
ist nicht moglich. Hierflr muss zusatzlich
ein mit Wasser gefiilltes Rohrchen verwen-
det werden

Zentrifugation

Fiir die Herstellung von PRF-Matrizen
wird das Blut zentrifugiert. Die techni-
schen Eigenschaften der Zentrifuge sind
entscheidend fiir eine korrekte Protokoll-
anwendung. Die Anzahl der Umdrehun-
gen pro Minute (UpM) und die Zentri-
fugationszeit kénnen an der Zentrifuge
eingestellt werden. Daraus resultiert die
Grofle der relativen Zentrifugalkraft
(RCF). Diese Grofie ist entscheidend fiir
die Herstellung von PRF. Die RCF hingt
nicht nur von der eingestellten UpM-Zahl,
sondern auch von dem Radius der verwen-
deten Zentrifuge und dem Rotorwinkel ab.
Deshalb miissen die Angaben der RCF und
UpM fiir unterschiedliche Zentrifugen im-
mer speziell umgerechnet und angepasst
werden. Die hier vorgestellten Angaben
(siehe Tab. 2) beziehen sich auf eine Zen-
trifuge mit einem Radius von 110 mm und
einem festen Rotorwinkel (Duo Centrifu-
ge, Process for PRF/mectron).

Nach der Blutentnahme sollen die vollen
Rohrchen ziigig zentrifugiert werden, da
die physiologische Koagulation des Blu-
tes bereits nach etwa zwei Minuten ein-
setzt. Das Blut soll in fliissigem Zustand
zentrifugiert werden und nicht erst,
nachdem es koaguliert ist. Ansonsten
kann die Trennung der Blutbestandteile
nicht erfolgen.

Zu beachten ist dariiber hinaus, dass die
Zentrifuge auf einer stabilen Unterla-
ge platziert wird. Bei der Beladung der
Zentrifuge mit den gefiillten R6hrchen
muss auf das Balancieren besonders ge-
achtet werden, um eine Vibration der
Zentrifuge und somit Manipulation des
gebildeten Zentrifugalkraftfelds zu mini-
mieren. Es diirfen immer nur volle R6hr-
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chen und es miissen mindestens zwei vol-
le Rohrchen zentrifugiert werden, um die
Balance zu erhalten. Das Ausbalancieren
der Zentrifuge kann auch durch ein mit
Wasser gefiilltes Rohrchen erfolgen. Je
nach Anzahl der zentrifugierten Réhr-
chen kann auch eine ungerade Anzahl
an Rohrchen balanciert werden (Abb. 7).

Herstellung und Prozessierung der
soliden PRF-Matrizen

Im Falle der soliden PRF-Matrizen ent-
stehen direkt nach der Zentrifugation
zwei solide Phasen. Durch die Trennung
des Blutes resultieren PRF und als zwei-
te Phase die restlichen Blutbestandteile
(rote Phase). Die rote Phase beinhaltet
hauptsichlich Erythrozyten und grenzt
direkt an die PRF-Matrix. Um die soli-
de PRF-Matrix von der roten Phase zu
trennen, empfiehlt es sich, ein stumpfes
Instrument zu verwenden, damit die PRF-
Matrix nicht verletzt wird. Das Schneiden
mit einer Schere darf nur innerhalb der
roten Phase verwendet werden, um eine
grobe Trennung zu schaffen (Abb. 8).

Anschlielend wird, falls erforderlich, die
Trennung der PRF-Matrix durch Streich-
bewegung mittels eines stumpfen Instru-
ments, zum Beispiel einer geschlossenen
Schere, prépariert.

Nachdem die PRF-Matrizen aus der ro-
ten Phase getrennt wurden, kdnnen sie
anschlieflend mithilfe einer dafiir geeig-
neten PRF-Box weiterprozessiert werden.
Die Box besteht aus einem Behilter, einem
groflen und einem kleinen Stempel sowie
einem Deckel mit Eigengewicht, die alle-
samt fiir unterschiedliche Indikationen
angewendet werden konnen (Abb. 9).
Solide PRF-Matrizen kdnnen in ein PRF-
Plug (Abb.10) oder eine diinne PRF-
Matrix gepresst werden (Abb.11). Fiir
die Herstellung eines PRF-Plugs, das vor
allem fiir Socket-Preservation verwendet
werden kann, wird die nicht gepresste
PRF-Matrix in die dafiir vorgesehenen
Behilter eingebracht und mithilfe des
kleinen Stempels vorsichtig kondensiert,
bis die geeignete Gréfie anhand der Mar-
kierung erreicht wird (Abb. 12). Weitere
Kondensation {iber die Markierung hinaus



8a &b Trennen der roten Phase vom soliden PRF. Ungepresste PRF-Matrix | 9 Aufbau der
PRF-Box | 10 Gepresstes PRF-Plug | 11 Gepresste PRF-Matrix | 12 Vorgehensweise bei
der Herstellung eines PRF-Plugs a) Integrierte Behdlter und Stempel fiir die Herstellung von
PRF-Plugs b) zuwenig gepresst c) optimale Position d) Uiberpresst | 13 Das resultierte

Exsudat nach dem Pressen der PRF-Matrix/Plug

kann zur Zerstérung der Matrix fithren.

Fiir die Herstellung einer membranartig
gepressten PRF-Matrix werden die nicht
gepressten PRF-Matrizen auf das Gitter
der Box gelegt und mit dem grofen Stem-
pel ohne aktiven Druck abgedeckt. An-
schlieffend wird der Deckel aufgelegt und
gewartet (ein bis zwei Minuten). Durch
das Eigengewicht des Deckels werden
die PRF-Matrizen mit einem kontinuier-
lichen und homogenen Druck bearbeitet.
Die Box enthélt einen Stopper, der den
Druckvorgang nach Erreichen der vor-
gegebenen Dicke bremst. Die gepresste

PRF-Matrix kann allein, zum Beispiel
als Wundverband auf die Entnahme-
stelle von Schleimhauttransplantaten,
im Rahmen der regenerativen Parodon-
talchirurgie oder zur Rezessionsdeckung
verwendet werden.

Die gepresste Matrix kann auch mittels
eines Skalpells geschnitten oder mit ei-
ner Naht versehen werden. Eine weitere
Anwendungsméglichkeit ist, Offnungen
in der gepressten PRF-Matrix zu prépa-
rieren und iiber frisch gesetzten Implan-
taten zu applizieren, die transgingival
einheilen sollen.
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Ferner kann die gepresste PRF-Matrix zer-
kleinert und mit Knochenersatzmaterial
(KEM) kombiniert werden (siehe unten).
Nach dem Pressen der PRF-Matrix fiir
die Herstellung einer gepressten PRF-
Matrix oder eines PRF-Plugs verbleibt in
der Box eine Fliissigkeit, das PRF-Exsudat
(Abb. 13). Diese Exsudate sind wachs-
tumsfaktoren- und zellarm. Sie kénnen
anstelle der physiologischen Kochsalzls-
sung zur Wundspiilung verwendet wer-
den, haben aber im Gegensatz zu den soli-
den und fliissigen PRF-Matrizen keine so
grofle Regenerationsfdhigkeit.
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14 Injizierbare PRF in der Sammelspritze

Herstellung und Prozessierung der
flissigen PRF-Matrizen

Bei der Herstellung des fliissigen PRF
entstehen nach der Zentrifugation zwei
fliissige Phasen, PRF und die restlichen
Blutbestandteile (rote Phase). PRF wird
in dem Fall mittels einer Spritze gesam-
melt. Hierfiir eignet sich eine Spritze
mit einem Volumen von 5 ml und einer
langen und breiten Kaniile (25G x 1,5
0,5 X 4omm), (Abb. 14). Zunichst wird
der Deckel des PRF-R&hrchen vorsichtig
entfernt. Ein Durchstechen durch den
Deckel ist moglich, beeintrédchtigt aber
die Sicht. Fiir eine bessere Ubersicht
kann das Rohrchen leicht gekippt wer-
den (Abb. 15), sodass die Grenze zwischen
dem PRF und der roten Phase klar darge-
stellt wird. Mit der Kaniile kann dann das
fliissige PRF aspiriert werden. Dabei emp-

16a &b Schneiden der gepressten PRF-Matrix
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15 Trennung des fliissigen PRFs von der roten Phase

fiehlt es sich, immer soweit wie mdglich
in der oberen Phase zu bleiben und sich
der Grenze zur roten Phase schrittweise
und langsam zu nihern (Abb. 15).

Das gesammelte fliissige PRF hat viele
Einsatzbereiche in der regenerativen
Medizin und Zahnmedizin. Es kann im
Sinne von Infiltration in das Gewebe ge-
spritzt werden oder zur Kombination mit
Biomaterialien verwendet werden.

Biologisierung von

Biomaterialien mittels PRF
Biomaterialien wie kollagenbasierte
Membrane und KEM werden aus unter-
schiedlichen Quellen gewonnen, zum
Beispiel natiirlich (allogen, xenogen)
oder synthetisch. Beide Arten verfii-
gen iiber keine bioaktive Komponente
und kénnen lediglich als Gertist oder

Leitstruktur dienen. Durch die Kombi-
nation mit fliissigen und/oder soliden
PRF-Matrizen werden Biomaterialien
mit kdrpereigenen Zellen, Plasma und
Wachstumsfaktoren funktionalisiert, be-
vor sie in den Defekt eingebracht werden.
Diese ,,Biologisierung“ soll die regenera-
tive Kapazitdt der Biomaterialien erho-
hen und ihre Integration in dem Defekt
unterstiitzt werden. Ferner erlaubt die
Kombination von PRF mit Biomateria-
lien eine vereinfachte Handhabung der
Biomaterialien.

Fiir die Kombination mit Biomaterialien
kénnen solide und fliissige PRF-Matrizes
entweder einzeln oder zusammen ver-
wendet werden.

Die gepresste PRF-Matrix kann in einer zer-
Kkleinerten Form mit KEM kombiniert wer-
den. Hierfiir wird die gepresste PRF-Matrix



17 Kombination des soliden PRF mit einem
Knochenersatzmaterial (Bio-Oss, Geistlich
Biomaterials)

in ein kleines Schilchen gelegt und mit
einer Schere kleingeschnitten (Abb. 16).
Anschlieflend wird das KEM in einem
Mischungsverhiltnis von 1:2 (2x KEM
und 1x PRF) beigemischt. Zusitzlich
wird das konstruktsolide PRF/KEM mit
dem fliissigen PRF verstdrkt, um ein
bioaktives, PRF-beladenes und stabiles
KEM-Transplantat zu erhalten (Abb. 17).
Mit diesem Schritt werden die Granula-
te des KEM in der Fibrinmatrix des PRF
integriert und erlauben somit eine einfa-
che Handhabung beim Einbringen in den
Defekt. Zusitzlich verleiht das Fibrin eine
gewisse Stabilitdt, sodass sich einzelne
KEM-Granulate durch den Druck und
Lappenverschluss nicht mehr verschie-
ben lassen.

Die Kombination der PRF-Matrizen mit
den kollagenbasierten Biomaterialien
(Kollagenmembrane und -matrizen) kann
nur mittels des fliissigen PRF erfolgen.
Hierbei wird das in der Spritze gesammel-
te fliissigen PRF auf das kollagenbasierte
Biomaterial appliziert (Abb. 18). Ein ak-
tives Spritzen des fliissigen PRF in das
Biomaterial soll vermieden werden, um
die initiale Struktur der Biomaterialien
nicht zu verdndern oder gar zu zersto-
ren. Die Bestandeile des fliissigen PRF
penetrieren das Biomaterial und erh6hen
durch das Fibringeriist seine Stabilitét
und Bioaktivitdt (Abb. 19). Ferner werden
pordse Kollagen-basierte Biomaterialien,
die schwer zu applizieren, jedoch fiir den
Regenerationsprozess wichtig sind, durch
das fliissige PRF stabilisiert. Somit wird
die klinische Handhabung einfacher.
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18 Kombination einer kollagenbasierten Matrix mit dem fliissigen PRF | 19 Kollagenbasierte
Matrix (Mucograft, Geistlich Biomaterials nach der Kombination mit einer Kochsalzlésung

(links) und dem fliissigen PRF (rechts)

Klinische Indikationen

PRF wird in unterschiedlichen Indika-
tionen der regenerativen Medizin und
Zahnmedizin verwendet, vor allem in der
Implantologie und Parodontologie. Das
PRF kann sowohl als praventive Mafinah-
me im Rahmen der Socketpreservation
als auch in den augmentativen Verfahren
in Abhéngigkeit von der Defektmorpholo-
gie und Grofie allein oder in Kombination
mit KEM verwendet werden. Diverse kli-
nische Studien haben die Zuverldssigkeit
des PRF als alleiniges Fiillmaterial sowohl
bei der Socketpreservation als auch beim
Sinuslift bestétigt. Dabei hatten die ge-
setzten Implantate sechs Jahre nach
Sinuslift eine Uberlebensrate von 100 %.
Eine Ubersichtsarbeit von Ghanaati et
al. zeigte, dass in sieben kontrollierten
Studien zur chirurgischen Behandlung
von Parodontitis mittels PRF versus
eine konventionelle Lappenoperation
eine statistisch signifikante Verbesserung

der Sondierungstiefen und Attachment-
verluste in der PRF-Gruppe erreicht wer-
den konnte [11]. Ferner eignet sich PRF
in der klinischen Anwendung aufgrund
seiner autologen Quelle und Bioaktivitét
gut fiir die Behandlung von medikamen-
tenassoziierten Kiefernekrosen. Da das
Krankheitsbild eine Einschrinkung der
Vaskularisation und Regeneration zeigt,
kann die Freisetzung von Wachstums-
faktoren (VEGF) die Vaskularisation und
von Epidermal Growth Factor (EGF) die
Epithelialisierung férdern [5]. Diese Er-
gebnisse wurden in klinischen Studien
beobachtet. Dennoch finden sich in der
Literatur zahlreiche unterschiedliche Be-
handlungsprotokolle, die es erschweren,
systematische Auswertungen der klini-
schen Daten und Metaanalysen durchzu-
fithren. In diesem Sinne werden laufende
systematische und kontrollierte klinische
Studien mit den vorgestellten Protokollen
die Uberlegenheit des PRF in unterschied-
lichen Indikationen zeigen miissen.
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Fazit

Das pldttchenreiche Fibrin (PRF) ist ein
Blutkonzentratsystem, welches durch die
Zentrifugation des patienteneigenen
peripheren Blutes hergestellt wird. Das
Verzichten auf jegliche externe Zusitze
beziehungsweise Antikoagulantien macht
das PRF zum einzigen 100 %ig autologen
Blutkonzentratsystem. Durch die Reduk-
tion der verwendeten Zentrifugalkraft

Der Autor

Knochenersatzmaterial

Matrix/kollagenbasiert
PRF-Réhrchen

Zentrifuge
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wurden gemifl des sogenannten Low-
Speed Centrifugation Concept (LSCC)
sowohl fiir das solide als auch fiir das
fliissige PRF Herstellungsprotokolle ent-
wickelt, die Leukozyten, Thrombozyten
und ihre Wachstumsfaktoren maximal
konzentrieren. Somit wird das hergestell-
te PRF bioaktiver. Die Anwendung des
PRF fiir unterschiedliche klinische Indi-
kationen zur Regeneration des Knochens
und des Weichgewebes ist eine sinnvolle
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