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Der Fokus des vorliegenden Fachbeitrags soll insbesondere auf
den technischen Aspekten der PRF-Anwendung (,,Handling”) lie-
gen. Es sollen die PRF-Herstellung (Blutentnahme, Zentrifugation)
und die PRF-Prozessierung — bis hin zur Applikation, in Abhangig-
keit der klinischen Indikation erdrtert werden.
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Blutkonzentrate, insbesondere das
Platelet Rich Fibrin (PRF) werden immer
héaufiger zur Unterstlitzung der Wund-
heilung und der Regeneration einge-
setzt." PRF wird aus dem patienteneige-
nen peripheren Blut ohne Zugabe von
Antikoagulanzien hergestellt. Durch
eine einmalige Zentrifugation kann je
nach verwendeten Entnahmerdhrchen
eine solide oder flissige PRF-Matrix
gewonnen werden.? Durch die Zentri-
fugation werden die Blutkomponenten
entsprechend der verwendeten Zentri-
fugalkraft getrennt.

Die roten Blutkérperchen gelangen
hierbei in Richtung Rohrchenboden.? In
dem verbliebenen Uberstand werden
die Thrombozyten und Leukozyten in
einer Fibrinmatrix konzentriert. Zusatz-
lich sind weitere Plasmaproteine in der
PRF-Matrix enthalten. Dieses autologe
Blutkonzentrat ist somit in der Lage,
unterschiedliche Wachstumsfaktoren
z.B. Vascular Endothelial Growth Fac-
tor (VEGF), Epidermal Growth Factor
(EGF) oder Platelet Derived Growth
Factor (PDGF) aktiv tber einen relativ
langen Zeitraum (bis zu 15 Tage) frei-
zusetzen.*> Diese Wachstumsfaktoren
spielen eine entscheidende Rolle fir
die Wundheilung und Regeneration,
da sie zur GefaBneubildung, Epithelia-
lisierung, sowie Anregung weiterer re-
generativer Zellen beitragen.®”

Die Zusammensetzung und Bioaktivitat
des PRF hangt primar von der angewen-
deten Zentrifugalkraft ab.? Mehrere ak-

tuelle Studien konnten den Einfluss der
Zentrifugalkraft auf die Zusammenset-
zung und Bioaktivitat des resultieren-
den PRFs nachweisen.®-'2 Somit konnte
gezeigt werden, dass die Anwendung
einer niedrigen Zentrifugalkraft zur
Akkumulation eine signifikant hohe-
rer Anzahlen an Thrombozyten und
Leukozyten im Vergleich zur mittleren
oder hohen Zentrifugalkraft flhrt.31
Ahnlich verhalt sich die Wachstums-
faktorfreisetzung. PRF-Matrizen, die
mittels einer niedrigen Zentrifugal-
kraft hergestellt wurden, setzen im
Vergleich zur PRF-Matrix mit hoherer
Zentrifugalkraft signifikant héhere Kon-
zentrationen unterschiedlicher Wachs-
tumsfaktoren (z.B. VEGF, PDGF, EGF,
TGF-B1) frei.®2 Infolgedessen wurde
das sogenannte Low-Speed Centrifu-
gation Concept (LSCC) eingefiihrt, um
die Herstellung der Blutkonzentrate zu
standardisieren und reproduzierbare
Behandlungsprotokolle bzw. klinische
Ergebnisse zu erméglichen.?

Der Fokus des vorliegenden Fachbei-
trags soll insbesondere auf den tech-
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nischen Aspekten der PRF-Anwendung
(,Handling”) liegen. Die zu verwen-
denden PRF-Réhrchen wurden speziell
fur die Herstellung von PRF entwickelt.
In Abhangigkeit der klinischen Indika-
tion existieren zwei unterschiedliche
Varianten der PRF-Matrizes. PRF-Rohr-
chen mit einer Glasoberflache fordern
die Koagulation. Im Rahmen der Zen-
trifugation entsteht hierbei eine so-
lide PRF-Matrix. Im Gegensatz dazu
kann mittels Kunststoff-beschichteten
PRF-Réhrchen die Koagulation verlang-
samt werden. Entsprechend kommt
es wahrend der Zentrifugation zu ei-
ner verlangsamten Koagulation. Bei
Raumtemperatur bleibt die PRF-Ma-
trix nach der Zentrifugation fiir circa
30 Minuten flissig, bis sie schlieBlich
koaguliert.

Blutentnahme

Fir die Herstellung von PRF wird pa-
tienteneigenes vendses Blut benétigt,
welches nach addquater Patienten-
aufkldrung aus den peripheren Venen
entnommen wird. Diese Blutentnahme
ist eine Routinemethode und findet
insbesondere in der Diagnostik An-
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Abb. 1: Schematische Darstellung der Punktionsrichtung bei der Blutentnahme.



Protokoll RPM (x100)
Hohe Konzentration RCF 2.400
Mittlere Konzentration RCF  1.200
Niedrige Konzentration RCF 600

Tab. 1: Darstellung der Protokolle des LSCC (Low-Spe
einem Radius von 110 mm).

wendung. Die Blutentnahme sollte
nach den Richtlinien der Weltgesund-
heitsorganisation (WHO) durchgefihrt
werden.” Um eine geeignete Punk-
tionsstelle zu finden, sollte zundchst
die anatomische Lage der peripheren
Venen palpiert werden, wobei sich die
in der Ellenbeuge gelegene Vena medi-
ana cubiti hierfr optimal eignet. Nach
Anziehen von Handschuhen, Platzieren
des Stauschlauches circa 5cm Uber der
Punktionsstelle der Vene und Desinfek-
tion der Punktionsstelle mit einem Haut-
antiseptikum gemaB Herstellerangabe,
wird die Butterfly-Nadel in einem Win-
kel von 30° zur Hautoberflache in die
Vene eingeflhrt (Abb. 1).

Um ein Durchstechen der Vene zu ver-
meiden, sollte der Winkel abgeflacht
werden sobald die Vene getroffen
wurde. Durch das Vakuumsystem des
PRF-Rohrchens befiillt sich dieses in
der Folge mit vendsem Blut bis ein Blut-
volumen von 10 ml erreicht wird und die
Blutzufuhr sich automatisch stoppen
lasst. Nach Lockerung des Stauschlau-
ches kann die Butterfly-Kaniile entfernt
werden. AnschlieBend soll adaquater
Druck auf die Punktionsstelle mit ei-
nem sterilen Tupfer ausgelibt werden,
um Nachblutungen unter der Haut zu
vermeiden.

Zentrifugation

Um eine friihzeitige, physiologische
Koagulation des Bluts zu vermeiden,
missen im Anschluss an die Blutent-
nahme die PRF-RGhrchen ziigig in
einer entsprechenden Zentrifuge zen-
trifugiert werden. Die Zentrifugation
ist ein Trennverfahren, welches der
Sedimentation von Zellen und/oder
Biomolekiilen aus einer Suspension
(z.B. Blut) dient, abhangig von der re-
lativen Zentrifugalkraft sowie von der
GroBe, Form und Dichte der verschie-
denen Suspensionsbestandteile. Die re-

Zeit (min) = Zentrifugalkraft (x g)
8 710
8 177
8 44

ed Centrifugation Concept fiir eine Zentrifuge mit

lative Zentrifugalkraft (RCF = Relative
Centrifugal Force) stellt die Zentrifu-
gationskraft als Vielfaches der Erdbe-
schleunigung dar und wird haufig in der
Einheit gausgedriickt. AuBerdem ist sie
flr die resultierende Konzentration der
sedimentierten Zellen und Biomolekiile
im PRF entscheidend. Der Wert g gibt
genau die Kraft an, welche fir eine
optimale Zentrifugation einer entspre-
chenden Suspension (hier Blut) bend-
tigt wird, um das gewiinschte Sediment
(hier PRF) als Endprodukt zu erhalten
und erlaubt die Berechnung der not-
wendigen Geschwindigkeit des Zen-
trifugen-Rotors flir ein entsprechen-
des Réhrchen und eine entsprechende
Zentrifuge. Bei Zentrifugen, an denen
lediglich die Rotationsgeschwindig-
keit (RPM = Umdrehungen des Zen-
trifugen-Rotors pro Minute) eingestellt
werden kann, muss die RCF bzw. der
notwendige g-Wert zundchst mithilfe
einer festgelegten Formel ausgerech-
net werden. Der Zusammenhang zwi-
schen Rotationsgeschwindigkeit (RPM)
und relativer Zentrifugalbeschleuni-
gung (RCF) ist dabei abhangig von der
GroBe des Rotors (r = Rotationsradius
= Distanz zwischen der Drehachse
und dem Rohrchenboden). Folgende
Formel dient hier der Umrechnung:™
RCF = 1,12 x Radius x (RPM/1.000)2.

Die relative Zentrifugalkraft, welche
fir die PRF-Herstellung mittels des
etablierten Low-Speed Centrifugation
Concepts bendtigt wird, ist in Tabelle 1
angegeben und sollte entsprechend der
Indikation an der Zentrifuge (r=110mm)
eingestellt werden. Generell sollte die
Zentrifuge auf einer stabilen und gera-
den Unterlage platziert werden. Beim
Beladen der Zentrifuge mit den mit
Blut beflillten Réhrchen muss zwin-
gend darauf geachtet werden, dass
jedes Ungleichgewicht ausgeschlossen
ist. Das bedeutet, dass die Rohrchen so
in den Rotor gestellt werden mussen,
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ren roten Phase zu trennen, empfiehlt
es sich, zunachst mit einer Schere eine
grobe Trennung der zwei Phasen vor-
zunehmen. Daflir greift man die feste
obere PRF-Phase vorsichtig mit einer
sterilen Pinzette und hebt diese an (die
untere rote Phase wird dabei mit an-
gehoben) und durchtrennt die beiden
Phasen grob im oberen Bereich der
roten Phase (Abb. 3) und ibertragt die
PRF-Phase (mit Resten der roten Phase)
in eine dafir vorgesehene PRF-Box.
Die PRF-Box besteht aus einem Edel-
stahlbehélter, einem Deckel mit Eigen-
gewicht sowie einem groen und einem
kleinen Stempel und ist speziell flir ver-
schiedene PRF-Indikationen entwickelt
worden. In dieser Box kann nun mithilfe
eines stumpfen Gegenstands (z.B. mit
einer geschlossenen Schere) vorsichtig
der verbliebene Rest der roten Phase
abgestrichen werden. Je nach Indika-
tion kénnen solide PRF-Matrizen dann
entweder in einen PRF-Plug (Abb. 4)
oder in eine diinngepresste PRF-Matrix
(Abb. 5) weiterprozessiert werden.

Abb. 2: Bilanzmuster der Zentrifuge bei der Beladung von zwei, drei, vier und sechs Réhrchen. Eine Zentrifugation
von flnf, sieben, neun oder elf R6hrchen ist nicht méglich. Hierfir muss zusatzlich ein mit Wasser gefilltes Rohrchen
verwendet werden.

Fur die PRF-Anwendung in die Ex-
traktionsalveolen von Weisheitszahnen

Abb. 3: Trennen der roten Phase vom soliden PRF. — Abb. 4:

dass das Gewicht des genau gegeniiber
platziertem Rohrchen jeweils identisch
ist (Abb. 2). Sollte die Réhrchenanzahl
ungerade sein, so muss ein mit aqui-
valentem Volumen geflilltes Rohrchen
(z.B. mit NaCl) hinzugeflgt werden,
um das Gewicht auszugleichen.

Prozessierung von PRF

Direkt nach der Zentrifugation werden
die Rohrchen vorsichtig aus der Zentri-
fuge entnommen und in einen entspre-
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PRF-Plug. —Abb. 5: Diinngepresste PRF-Matrix.

chenden Rohrchenhalter Uberflhrt.
Aufgrund der angewendeten RCF und
abhangig von GroBe, Form und Dichte
der Blutbestandteile, sind nun zwei
Phasen erkennbar: eine untere rote
Phase, welche hauptsachlich Erythro-
zyten enthalt und eine obere, an die
rote angrenzende PRF-Phase.

Im Falle des soliden PRFs, welches aus
der Zentrifugation des Bluts in den
roten PRF-RGhrchen resultiert, koagu-
lieren diese zwei Phasen sehr schnell.
Um die solide PRF-Matrix von der unte-

Abb. 5

wird das Fibrin-Clot in die fiir diese In-
dikation vorgesehenen Behalter in der
Box eingebracht und mithilfe des klei-
nen Stempels vorsichtig komprimiert,
bis die geeignete GréBe des PRF-Plugs
erreicht ist. Fr die PRF-Prozessierung
zu einer gepressten PRF-Matrix wird
das Fibrin-Clot vorsichtig auf das Gitter
der PRF-Box gelegt und mit dem Eigen-
gewicht des Deckels der PRF-Box zu ei-
ner gepressten PRF-Matrix verarbeitet.
Diese gepresste PRF-Matrix kann dann
zum Beispiel als Wundverband auf die
Entnahmestellen von freien Schleim-
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hautransplantaten am Gaumen gelegt
werden, um die Wundheilung zu for-
dern. Sie kann zudem auch im Rahmen
der Implantation als Unterstiitzung des
Schleimhautlappens dienen.

Im Gegensatz zum oben beschriebenen
soliden PRF, welches durch Blutzentri-
fugation in den Glasréhrchen entsteht,
bleiben die zwei Phasen des Bluts, wel-
ches in den Plastikrohrchen zentrifugiert
wurde, zunéchst flssig. Die Herstellung
von fliissigem PRF erdffnet die Moglich-
keit weiterer Einsatzbereiche flir PRF
im Bereich der regenerativen Medizin
wie z.B. die Kombination von PRF mit
Knochenersatzmaterialien und Kollagen-
membranen. Das noch flissige PRF
(obere Phase) wird hierflr vorsichtig
mit einer Spritze von der verbleibenden
roten unteren Phase abgenommen. Am
besten eignet sich hierfir eine 5ml-
Spritze mit einer langen und breiten
Kantile mit einer GroBe von 21 Gauge
(Abb. 6). Es empfiehlt sich, das Réhrchen
leicht zu kippen, um die Grenze zwischen
den zwei Phasen besser erkennen zu
konnen und so moglichst viel fliissiges
PRF — ohne die rote Phase — abnehmen
zu kénnen. Mit der fliissigen Matrix wird
die Benetzung der Biomaterialoberflache
reproduzierbarer ablaufen.

Im Gegensatz dazu wird, aufgrund
der vorldufigen Ergebnisse der lau-
fenden klinischen Studien, nicht mehr
empfohlen, die solide PRF-Matrix zu
zerkleinern, um sie mit dem Knochen-
ersatzmaterial im Sinne des sogenann-
ten ,, Sticky Bone" zu vermischen.

Die vorliegenden Ergebnisse haben zei-
gen kénnen, dass es hierbei zu einem

Abb. 6: Trennung des fliissigen PRFs von der roten Phase.

Volumenverlust kommen kann, da das
Fibrin nach zehn bis 15 Tagen resorbiert
wird und damit im Augmentationsge-
biet Hohlrdume entstehen konnen.
Hierdurch kann es in Folge zu einem
Volumenverlust kommen.

Fiir die Biologisierung von Biomateria-
lien mit PRF kénnen Biomaterialien ver-
schiedener Klassen und Herkunft, z.B.
Knochenersatzmaterialien, kollagenba-
sierte. Membranen (allogen, xenogen,
synthetisch), mit solidem oder fliissigem
PRF kombiniert werden. ldealerweise
sollten Biomaterialien benutzt werden,
die keine Fremdkérperreaktion induzie-
ren. Mithilfe des PRFs ist es moglich,
diese Materialien zu biologisieren bzw.
zu funktionalisieren, da die Materialien
selbst Uber keine bioaktiven Kompo-
nenten verfigen, sondern lediglich als
Ger(ist dienen. Die Funktionalisierung
von Biomaterialien mit korpereigenen
Zellen, Plasma und Wachstumsfakto-
ren, welche im PRF enthalten sind, soll
zu einer verbesserten Integration des

Abb. 7: Biologisierung einer kollagenbasierten Matrix.
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Biomaterials in dem Defekt und somit zu
einer erhohten Regenerationsfahigkeit
fuhren. Die Kombination von PRF mit
Knochenersatzmaterialien und kolla-
genbasierten Membranen erfolgt mit-
tels fllissigem PRF. In diesem Falle wird
das in der Spritze gesammelte, fliissige
PRF auf die entsprechenden Membra-
nen ,getraufelt”, wodurch diese sowohl
biologisiert als auch stabilisiert werden,
was nicht zuletzt auch die klinische
Handhabung vereinfacht (Abb. 7).
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