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SAZETAK

Uvod

Gubitak zuba u estetskoj regiji gornje vilice praéeno je dimenzionim promenama
alveolarnog grebena S§to za posledicu ima redukciju njegove Sirine 1 visine. Beta-trikalcijum fosfat
(BTKF) sa kolagenom tip I (Kol-1) je sintetski materijal sa osteokonduktivnim svojstvima
indikovan za oCuvanje kostanog tkiva alveolarnog grebena po ekstrakciji zuba, §to je od posebnog
znacaja u prednjoj regiji gornje vilice. UspeSnost estetskog ishoda nakon ugradnje implantata
vrednuje se procenom stabilnosti mekog 1 kostanog tkiva kao i zubnih nadoknada na implantatima.
Imajué¢i u vidu znaaj u postizanju estetskih kriterijuma, i objektivnog vrednovanja dobijenih
rezultata, predlozen je klinic¢ki sistem interpretacije estetskih parametara. Koriste se dve skale:
modifikovana PES (Pink Esthetic Score), za meka periimplantna tkiva, i WES (White Esthetic

Score) za procenu estetskih parametara zubne nadoknade na implantima .

Ciljevi

Poredenje dimenzione stabilnosti alveolarnog grebena 2, 4 1 9 meseci nakon vadenja zuba 1
prezervacije alveole BTKF + Kol-1; procena kvaliteta i kvantiteta novoformirane kosti u navedenim
vremenskim intervalima histoloSkom i histomorfometrijskom analizom; utvrdivanje stabilnosti
periimplantnog tkiva i komparativna analiza estetskih parametara mekog tkiva i estetskih

parametara samih nadoknada oko definitivne, Srafom retinirane metalokeramic¢ke nadoknade.

Materijal i metod

U istrazivanje je bilo uklju¢eno 90 pacijenata podeljenih u 3 grupe; grupa pacijenata kod
kojih je zarastanje alveole posle primene BTKF + Kol 1 trajalo 2, 4 i 9 meseci. Nakon predvidenog
vremena zarastanja, na mestu uzete biopsije, preparisano je leziSte za implant Astra Tech TX
promera 3.5S ili 4.0S i duZine 9 ili 11 mm. Za sve tri ispitivane grupe radjena je kvantitativna i
kvalitativna histoloska i histomorfometrijska analiza procentualne zastupljnosti mineralizovane i
nezrele novoformirane kosti, zastupljenost vezivnog tkiva, partikula neresorbovanog materijala i
krvnih sudova. Stabilnost implantata je registrovana neposredno posle ugradnje implantata, a potom

3, 6, 8 1 12 nedelja od ugradnje, metodom analize magnetne rezonance (Resonance Frequency



Analysis RFA). Svaka konacna vrednost ve¢a od 65 ISQ omoguéavala je restauraciju implantata
privtemenom krunicom. U sve tri ispitivane grupe, formirani su izlazni profili u periimplantnom
tkivu tokom 2 meseca nosenjem privrementh CAD-CAM krunica metodom dinamicke kompresije.
Nakon standardnih postupaka u izradi metalokeramicke krunice i njene retencije Srafom za implant,
pristupilo se vrednovanju stabilnosti periimplantnog mekog 1 koStanog tkiva, vrednovanih PES 1

WES skalama nakon 2, 6 i 12 meseci opservacije.

Rezultati

Komparativhom analizom pokazano je da nema znacajne statisticke razlike u demografskim
1 pracenim klinickim parametrima. Pokazan je visok stepen oCekivanja od estetske rehabilitacije od
strane pacijenata. Kod najveceg broja pacijenata je registrovana srednja visina linije osmeha.
Ucestalost trouglastog ili ¢etvorouglastog oblika krunice zuba je bio podjednak. Histoloska analiza
panoramskih prikaza uzoraka koStanog tkiva posle 2 meseca prezervacije je pokazala prisustvo
neresorbovanih zona materijala u perifernom i centralnom delu uzorka. Nakon opservacionog
perioda od 4 meseca, uoc¢avaju Sire zone novoformirane kosti u perifernim i apikalnim delovima
uzorka, dok je u centralnom delu prisutan neresorbovani materijal i vezivno tkivo. Histoloska
analiza uzorka kosti uzetih posle 9 meseci prezervacije je pokazala znatnu koli¢inu novoformirane
kosti lokalizovane u svim delovima uzorka. Rezultati histomorfometrijske analize su pokazali
znacajno vecu koli¢inu mineralizovanog koStanog tkiva posle 9 meseci u odnosu na 2 i 4 meseca
zarastanja, kao 1 posle 4 u odnosu na 2 meseca zarastanja. Resorpcija BTKF/Kol-1 je bila
najznacajnija posle 9 meseci. Komparativna analiza klinickih karakteristika mekog tkiva nije
pokazala statistiCki znacajnu razliku u brzini epitelizacije u sva tri ispitivana vremena. Analiza
implantne stabilnosti, u opservacionom periodu od 12 nedelja, pokazala je statisti¢ki znacajno vecu
stabilnost unutar grupe od 4 meseci zarastanja u odnosu na 2 meseca zarastanja. Analizom
stabilnosti periimplantnog tkiva registrovana je statisti¢ki znacajna razlika u 12. mesecu opservacije
kada je znacajno veci indeks krvarenja uocen u grupi sa 9 meseci zarastanja u odnosu na grupu sa 4
meseca. Sirina keratinizovane gingive se nije zna¢ajno razlikovala izmedu ispitivanih grupa.
Dubina periimplantnog tkiva statisticki znacajno razlikovala u 12. mesecu posle ugradnje
implantata i bila je znacajno veca u grupi od 2 meseca zarastanja, Sto nije bio slucaj nakon 4 meseca
zarastanja. Broj recesija gingive je bio nizak i podjednak u svim ispsitivanim grupama. Analiza
resorpcije marginalne periimplantne kosti nije pokazala statisticki znacajnu promenu izmedu i

unutar ispitivanih grupa. Ukupna vrednost PES/WES u opservacionom periodu od 12 meseci



nosenja Srafom retinirane metalokeramicke krunice na implantu je pokazala znacajno manju srednju

vrednost nakon 9 meseci u odnosu na vrednosti u toku 2 1 4 meseca zarastanja.

KLJUCNE RECI: beta trikalcijumfosfat, prezervacija grebena, stabilnost implantata, RFA,
PES, WES, kondicioniranje mekog tkiva, privremena krunica, izlazni profil
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UDK broj: 616.314-089.843(043.3)



SUMMARY

Introduction

Tooth extraction in the aesthetic region of the upper jaw is accompanied by dimensional
changes of the alveolar ridge, which results in a reduction in its width and height. Beta-tricalcium
phosphate (BTCP) with collagen type I (Kol-1) is a synthetic material with osteoconductive
properties indicated for the preservation of bone tissue of the postextraction sites. The success of the
aesthetic outcome after implant placement in the anterior region of the upper jaw is evaluated by
assessing the stability of soft and bone tissue at the implant placement site. Having in mind the
importance in achieving aesthetic criteria, as well as the importance of objective evaluation of the
obtained results, a clinical system of interpretation of aesthetic parameters using two scales,
modified, PES (PinkEstheticScore) scale and scale for assessing aesthetic parameters of dental

restoration on WES scale implants (WhiteEstheticScore).

Aims

Comparison of the degree of resorption of the alveolar ridge 2, 4 and 9 months after tooth
extraction and preservation of the alveolus BTCP + Col-1; assessment of the quality and quantity of
newly formed bone in the specified time intervals by histological and histomorphometric analysis;
determining the stability of periimplant tissue and comparative analysis of aesthetic parameters of
soft tissue and aesthetic parameters of the restorations around the definitive, screw-retained metal-

ceramic restoration.

Material and Method

The study included 90 patients divided into 3 groups; group of patients in whom alveolar
healing after preservation with fTCP + Col 1 lasted 2, 4 and 9 months. After the anticipated healing
time, at the site of the biopsy, implant bed for Astra Tech TX with a diameter of 3.5S or 4.0S and a
length of 9 or 11 mm was prepared. Quantitative and qualitative histological and histomorphometric
analysis of percentage of mineralized and immature newly formed bone, connective tissue, particles

of unresorbed material and blood vessels was performed for all three examined groups. Implant



stability was registered immediately after implant placement, and then 3, 6, 8, and 12 weeks after
placement, by magnetic resonance analysis (RFA). Any final value greater than 65 I1SQ allowed
implant restoration with a temporary crown. In all three examined groups, emergence profiles were
formed in the periimplant tissue during 2 months by wearing temporary CAD-CAM crown by the
method of dynamic compression. Following standard procedures in the fabrication of a metal-
ceramic crown and its retention with an implant screw, the evaluation of the stability of periimplant
soft and bone tissue, evaluated by PES and WES scales, was approached after 2, 6 and 12 months of

obeservation.

Results

Comparative analysis had showed that there was no significant statistical difference in
demographic and monitored clinical parameters. A high level of expectations from aesthetic
rehabilitation by patients has been shown. The average height of the smile line was registered in the
largest number of patients. The frequency of the triangular or quadrangular shape of the tooth crown
was equal. Histological analysis of bone tissue samples after 2 months of preservation showed the
presence of non-resorbed zones of material in the peripheral and central part of the sample. After an
observation period of 4 months, wider zones of newly formed bone in the peripheral and apical
parts of the sample were notices, while in the central part there is unresorbed material and
connective tissue. Histological analysis of bone samples taken after 9 months of preservation
showed a significant amount of newly formed bone localized in all parts of the sample. The results
of histomorphometric analysis showed a significantly higher amount of mineralized bone tissue
after 9 months compared to 2 and 4 months of healing, as well as after 4 compared to 2 months of
healing. Resorption of BTCP / Col-1 was most significant after 9 months. Comparative analysis of
clinical soft tissue characteristics did not show a statistically significant difference in
epithelialization rate in all three examined times. Analysis of implant stability, in an observation
period of 12 weeks, showed statistically significantly higher stability within the group of 4 months
of healing compared to 2 months of healing. The analysis of periimplant tissue stability registered a
statistically significant difference in the 12th month of observation, when a significantly higher
bleeding index was observed in the group with 9 months of healing compared to the group with 4
months. The width of the keratinized gingiva did not differ significantly between the examined
groups. The depth of periimplant tissue differed statistically significantly in the 12th month after
implant placement and was significantly higher in the group of 2 months of healing, which was not
the case after 4 months of healing. The number of gingival recessions was low and equal in all



examined groups. Analysis of marginal periimplant bone resorption did not show a statistically
significant change between and within the examined groups. The total value of PES / WES in the
observation period of 12 months of wearing a screw-retained metal-ceramic crown on the implant
showed a significantly lower mean value after 9 months compared to the values during 2 and 4
months of healing.

KEYWORDS: beta tricalcium phosphate, ridge preservation, implant stability, RFA, PES,

WES, soft tissue conditioning, temporary crown, emergence profile
SCIENTIFIC FIELD: Dental Sciences
SPECIFIC SCIENTIFIC FIELD: Clinical Dental Sciences

UDC: 616.314-089.843(043.3)
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UvVOD

1. Dimenzione promene koStanog i mekog tkiva nakon vadenja zuba

Estetska regija vilice se definiSe kao dentoalveolarni segment vidljiv pri osmehu, ali i kao
zona koja od estetske vaznosti za pacijenta (Belser i sar. 2004). Protetska rehabilitacija estetske regije
gornje vilice obuhvata protetsku terapiju u predelu sekuti¢a, o¢njaka i premolara (Belser 1 sar. 2004)
1 zasnovana je na nekoliko klju¢nih faktora koji uslovljavaju uspeh ove stomatoloske procedure. Kako
poslednjih godina u protetskoj rehabilitaciji estetika zauzima jednako vazno mesto kao i
uspostavljanje funkcije orofacijalnog sistema, bitno je razumeti sloZene procese resorpcije kosti
alveolarnog nastavka posle vadenja zuba, metode oCuvanja koStanog grebena primenom hirurSkih
tehnika i zamenika za kost, kao i1 protokole za ugradnju implantata i njthovo opterecenje u estetskoj

regiji gornje vilice.

1.1. Zarastanje koStanog 1 mekog tkiva

Alveolarni greben je struktura koja se formira u toku nicanja zuba pa su samim tim njen oblik
i veli¢ina uslovljeni kako prisustvom tako i odsustvom zuba, njihovim oblikom i veli¢inom kao i
inklinacijom (Schroeder 1986, Tallgren 1972). Posle vadenja zuba, kao i posle uklanjanja patoloskih
promena u koStanom tkivu alveolarnog grebena, fizioloSko zarastanje kostanog i mekog tkiva prolazi
kroz nekoliko faza: faza hemostaze, celularih 1 humoralnih faktora zarastanja: aktivacijom,
diferencijacijom, migracijom i proliferacijom mezenhimalnih celija, angiogenezom, sintezom
kolagena 1 re-epitelizacijom (Gosain, DiPietro 2004, Matheieu i sar. 2006). U prvoj fazi, fazi
hemostaze, gde se stabilizuje krvni ugrusak, iz okolnog mekog tkiva i krvnog ugruska oslobadaju se
proinflamatorni citokini 1 faktori rasta fibroblasta, beta trasforming-faktori rasta 1 faktori rasta iz
trombocita. Sa stabilizacijom krvnog ugruska, zapo€inje inflamatorna faza koju karakteriSe pozitivna
hemotaksa inflamatornih ¢elija (neutrofila, makrofaga i limfocita), koji ukalnjaju debris rane i
mikroorganizme, ali i same neutrofile kao apoptoti¢ne Celije 1 potenciraju aktivost keratinocita,
fibroblasta i endotelnih ¢elija krvnih sudova. Nadalje, u proliferativoj fazi, u koStanom defektu se
formira ekstracelualrni matriks pra¢en izraZenom angiogenozom, neophodnim za proliferaciju i
migraciju inicijalnih ¢elija reparacije kosti, pra¢eno i povecanjem koncentracija faktora rasta, koji,
procesom pozitivne hemotakse, diferenciraju preosteoblaste i pojacavaju njihovu mitozu. Fibroblasti

1 endotelne celije utiCu na formiranje kolagenih vlakana, granulacionog tkiva i kapilarnih krvnih

1



sudova u mekom tkivu (Hoshood 1993, Guo, DiPietro 2010). Nakon faze proliferacije, zapoCinje faza
reparacije 1 reorganizacije koStanog ktiva (modelacija 1 remodelacija kosti) koja je pracena
povecanjem nivoa faktora rasta vaskularnog endotela i morfogenetskog proteina kosti, kao i niza
signalnih molekula u svojstvu transkripcionih faktora, koji induktivno uti¢u na reparaciju kosi na
tkivnom, ¢elijskom 1 molekuklarnom nivou (Wiltfang i sar. 2002). Vremenski posmatrano, u periodu
od 2 do 4 dana, krvni ugrusak se zamenjuje granulacionim tkivom u postekstrakcionoj alveoli, a
potom se u drugoj nedelji 1 otvor alveole pokriva mladim vezivnim, vaskularizovanim tkivom. U
periodu od 4 do 6 nedelje, alveolu ispunjava nezrelo kostano tkivo, dok meko tkivo dobija formu
keratinizovane ginigive. Nakon 6. postekstrakcione nedelje, nezrelo koStano tkivo se mineralizuje 1

modelira u lamelarnu kost (Araujo i Lindhe 2005, Irinakis 2006).

1.2. Promene koStanog tkiva nakon vadenja zuba

Klinicke studije su pokazale da nakon vadenja zuba dolazi do promena u zapremini, obliku i
veli¢ini alveolarnog grebena, bez obzira da li su u pitanju visestruke ekstrakcije ili ekstrakcija jednog
zuba (Irinakis 2007, Schropp 2003, Sanz 2010). Prilikom fizioloSkog zarastanja kosti, iako
ekstrakciona alveola u potpunosti koStano zaraste, volumen novostvorene kosti uvek je manji od
prvobitnog, usled dimenizionih promena u visini 1 Sirini alveolarnog grebena. Jedan od razloga
kostane resorpcije postekstrakcione alveole jeste i lokalna hirurSka trauma, odnosno hirurski stres
koji dovodi do apoptoze prisutnih ostoblasta i aktivacije osteoklasta (Devlin i Sloan 2002). Naime,
posle vadenja zuba, inflamatorni procesi u toku zarastanja kostanog tkiva dovode do gubitka,
prvenstveno, dela kosti koji ulazi u sastav potpornog aparata zuba (parodoncijum), a koji po svojoj
strukturi nije lamelaranog tipa, ve¢ je tanak, vulnerabilan i podlozan traumi (Irinakis 2007), odnosno
resorpciji u odnosu na preostali deo kosti alveolarnog grebena. S tim u vezi, izraZeniji procesi
resorpcije se deSavaju u vestibularnom delu alveolarnog grebena (bukalna lamela), pa je i smanjenje
Sirine grebena, u prvih nekoliko meseci posle vadenja zuba, znacajniji u odnosu na gubitak njegove
visine. NajizraZeniji resorptivni procesi se deSavaju u ranoj fazi zarastanja alveole od 8 nedelja,
tacnije, u prva tri meseca u kojima se resorbuje oko tre¢ine ukupne zapremine, prvenstveno usled
prisutnih fizioloskih inflamatornih procesa (Schropp i sar. 2003). Pregledni rad Van der Weijden-a
sar. (2009), koji je analizirao 12 klini¢kih studija, selektovanih kao randomizovane, kontrolisane
studije na zdravim ispitanicima, uzimajuci u obzir mnoge faktore (izbor pacijenata, vrstu intervencije,
prikupljanje i vrednovanje rezultata), pokazao je gubitak Sirine za 3,87 mm i gubitak visine
postekstrakcionog alveolarnog grebena za 1,67 do 2,03 mm, mereno klinickim metodama, kao i
redukciju dimenzija alveoalrnog grebena, mereno radiografski, sli¢nih vrednostima dobijenih klinicki

(Van der Weijden i sar. 2009). Nadalje, pregledni Consort radovi su pokazali da je kod pacijenata u



opservacionom periodu od 6 meseci, Sirina grebena redukovana za oko 3,8 mm, dok je visina grebena

smanjena za oko 1,24 mm (Tan i sar. 2011, Hammerle 1 sar. 2012).

Imajudi u vidu razli€it stepen resorpcije zidova postekstrakcione alveole, studije su pokazale
da je gubitak bukalne lamele uvek veéi od gubitka palatinalnog/lingvalnog zida alveole nakon
zavrSene resorpcije kosti, kao 1 da je process remodelacije kosti najizrazeniji u prvih mesec dana po
vadenju zuba (Pietrokovski & Massler 1967, Braut 2011, Junario 2011). Razlog ovome lezi u Cinjenici
da po vadenju zuba dolazi do redukcije 1 prekida dotoka krvi i lokalnog pojacavanja osteoklastne
aktivnosti, a kako je bukalna lamela deo destruisanog parodoncijuma, njena resorpcija je veoma
izrazena (Benic 1 sar. 2011). Sa druge strane, bukalna koStana lamela je nezrela kost (bundle bone),
koja se sastoji od nezrele lamelarne kosti, veoma je tanka (od 0,5 do 1 mm) i znaCajno podleze
remodelaciji, odnosno postekstrakcionoj resorpciji (Braut 2011, Junario 2011). S tim u vezi, Schropp
i sar. (2003), kao i Boticelli i sar. (2004) su pokazali da horizontalni gubitak kosti (bukalna lamela)

1znosi u proseku oko 50 do 60%, dok resorpcija lingvalnog zida iznosi oko 30%.

1.3. Promene mekog tkiva nakon vadenja zuba

Zarastanje mekog tkiva posle vadenja zuba uslovljeno je, prvenstveno, procesom sekundarnog
zarastanja otvora postekstrakcione alveole, kao 1 dimenzionim promenama na nivou kostanog tkiva.
Oko 50% promena dogodi se ve¢ u prve dve nedelje zarastanja (Chappuis 2015). Kod zarastanja
alveole sa oCuvanom debelom bukalnom lamelom i sa prisutna sva cetiri zida alveole, dolazi do
proliferacije progenitornih ¢elija iz koStanog defekta 1 koStane srzi, $to favorizuje stvaranje kostanog
tkiva. Ovaj proces zarastanja pracen je nepromenjenom debljinom mekog tkiva sa bukalne strane
(Chappuis 2015). Nasuprot ovome, kod zarastanja alveole sa neoCuvanom ili tankom bukalnom
lamelom, dolazi do viSestrukog zadebljanja mekog tkiva sa bukalnog aspekta usled popunjavanja
kostanog defekta (Chappuis 2015). Do ovoga dolazi usled visokog proliferativnog potencijala mekog
tkiva, koje neometano urasta u kostani defekt. Kao krajnji rezultat dimenzionih promena mekog tkiva
alveolarnog grebena, u ovim klinickim slu¢ajevima, pokazano je povecanje debljine pripojne gingive
za 0,5 mm sa bukalne i oralne strane, ve¢ 6 meseci posle vadenja zuba (Tan i sar. 2011). Nadalje,
istrazivanja su pokazala da je kod vecine pacijenata prisutan tanak biotip gingive u anteriornoj regiji
gornje vilice, debljine izmedu 0,5 i 1 mm, koji pokriva tanku kostanu bukalnu lamelu (Muller i sar.
2000, Fu JH 2010). Medutim, pitanje korelacije izmedu biotipa gingive i1 debljine kostane bukalne
lamele je i danas kontroverzno pitanje. Tako na primer, skorasnja istraZzivanja Chappuis i sar. (2015)
i Zweers 1 sar. (2014) su pokazala da ne postoji korelacija izmedu debljine gingive i debljine bukalne

lamele.



2. Principi implanto protetske rehabilitacije estetske regije gornje vilice

U anteriornoj regiji gornje vilice nadoknada jednog zuba se smatra zahtevnom i
komplikovanom procedurom i podrazumeva detaljnu preoperativnu pripremu i planiranje hirurskog
1 protetskog rada, koje se u savremenoj implantologiji danas naziva protetski vodenom ugradnjom
implanata. Ovakav vid pristupa u rehabilitaciji estetske regije gornje vilice zasnovan je na ITI SAC
klasifikaciji (Straightforward/Advanced/Complex), po kojoj se klinicki slucajevi klasifikuju na
Straightforward (malo rizika za neuspeh ili teSko¢a u radu), Advanced (relativno visok rizik za
neuspeh i teskoc¢a) i Complex (visok rizik od neuspeha i dosta teskoca u radu). Ova klasifikacija se
primenjuje za identifikovanje nivoa kompleksnosti sluc¢aja, potencijalnih teSkoca u radu, kao 1
upoznavanje pacijenta o moguéim ogranicenjima i teSkocama u odnosu na njihova ocekivanja.

krajnjeg ishoda terapije.

Identifikovanje pacijenata sa visokim rizikom uspeha implantoloske terapije je od velike
vaznosti za krajnji ishod terapije, posebno kada je u pitanju estetska regija gornje vilice. To
podrazumeva analizu mesta ugradnje implantata i tipa buduce protetske nadoknade, kao i zdravstveno
stanje 1 navike pacijenta. Izbor implantata takode igra veliku ulogu u kona¢nom ishodu implantno
noSene protetske nadoknade. Neadekvatan dijametar implantata moze rezultirati komplikacijama na
tvrdom 1 mekom tkivu (Wilson JP 2019). Korektno pozicioniranje implantata u sve tri dimenzije
(vertikalna, meziodistalna i anteroposteriorna) je klju¢no za krajnji ishod terapije. Prilikom planiranja
idealne pozicije implantata, razlikujemo takozvanu sigurnu zonu (comfort zone) i opasnu zonu
(danger zone) za postavljanje implantata. PoStovanje granica sigurne zone u ovim dimenzijama
obezbeduje idealnu poziciju ramena implantata, a samim tim i dugoro¢nu mekotkivnu podrSku
buducoj protetskoj nadoknadi. U meziodistalnom smeru, opasna zona se odnosi sa blizinu korenova
susednih zuba 1 iznosi 1,0 do 1,5 mm. NepoStovanje ove zone moZze dovesti do gubitka
interproksimalne alveolarne kosti na nivou implantata (Espositio i sar. 1993). U anteroposteriornoj
dimenziji, sigurna zona se definiSe udaljenoS¢u ramena implantata 1,5 do 2,0 mm od zamisljene linije
koja dodiruje najispupcCenije taCke krunica zuba agonista. Opasna zona je locirana bukalno i1
palatinalno u odnosu na sigurnu zonu. Ukoliko je implant pozicioniran palatinalno u odnosu na ovu
zamisljenu liniju, neophodno je izdraditi krunicu koja prati dizajn alveolarnog grebena (ridge-lap
design) (Belser 1 sar 1998), a ukoliko je lociran suvise bukalno, debljina bukalne lamele moze biti
ugrozena i, sledstveno tome, podleZe resorptivnim procesima. U koronoapikalnoj dimenziji, implant
treba da je pozicioniran 1 do 2 mm apikalno od cementnogledne granice kontralateralnog zuba (Buser

i sar 2004, Buser and von Arx, 2000). Ukoliko je rame implantata pozicionirano u opasnim zonama,



moze do¢i do periimplantne resorpcije kosti i recesije mekog tkiva Sto rezultuje nepovoljnim

estetskim ishodom terapije.

Da bi se obezbedila dugoro¢na odgovaraju¢a mekotkivna potpora protetskoj nadoknadi,
neophodno je imati dovoljan vertikalni 1 horizontalni volumen kosti. U slu¢aju nedostatka kostanog i
mekog tkiva na mestu ugradnje implantata, nephodno je primeniti augmentacione procedure koje su,
u manjoj ili ve¢oj meri, pracene odredenim stepenom resorpcije novoformiranog tkiva, obimnijim 1
ve¢im brojem hirurSkih zahvata, ucestalijim postoperativnim komplikacijama 1 pitanjem
ekonomicnosti. Tako, na primer, u hirurske terapijske procedure koje se primenjuju za nadoknadu
alveolarnog grebena spadaju standardna horizontalna 1 vertikalna augmentacija grebena, podizanje
poda sinusa transalveolarnim i lateralnim pristupom, onlay grafting izrazito resorbovanog bezubog
alveolarnog grebena, split-ridge tehnika sa simultanom ugradnjom implantata, Le Fort I osteotomija

sa primenom kostanih autotransplantata.

2.1. Dijagnosticki faktori za procenu estetskog rizika

Dijagnosticki faktori za procenu estetskog rizika predstavljaju skup parametara koji utiu na

tezinu terapijskog postupka konacni ishod terapije i analiziraju se preoperativno. U te faktore spadaju:

a) pacijentova o¢ekivanja
b) pusenje
c) visina linije osmeha

d) biotip gingive

e) oblik susednih zuba

f) stanje susednih zuba

g) Sirina bezubog dela grebena
h) visina pripojne gingive

1) stanje mekog tkiva

a) Pacijentova ocekivanja

Elektronski vid komunikacije danas omogucéava pacijentima brz pristup relevantnim
informacijama o implantoloskom 1 protetskom zbrinjavanju pacijenata, delimi¢nim opisom same
terapijske procedure, ali 1 pristup pogreSno interpretiranim ili netacnim informacijama. Sa jedne

strane, pove¢anjem ocekivanja pacijenata, a time i povecanje kvaliteta stomatoloSke usluge, povec¢ava
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se 1 stepen kvaliteta zivota pacijenata, dok sa druge strane pacijenti neretko imaju pogresna o¢ekivanja
o tezini terapije, kao i pogresne ili delimi¢ne informacije o detaljima hirurSke procedure i protetske

rehabilitacije, Sto rezultira nerealnim ocekivanjima zavr$nog estetskog rezultata.

b) Navika pusSenja

Pusenje moze imati negativan uticaj na bilo koju od procedura nadoknade alveolarnog
grebena, proces oseointegracije ili na stanje periimplantnog tkiva (Buser i sar 2004). Pacijente treba
savetovati da prekinu puSenje pre zapocCinjanja terapije, a pacijente koji puse vise od 10 cigareta

dnevno, treba svrstati u pacijente sa visokim rizikom za neuspeh.

¢) Visina linije osmeha

Visinom linije osmeha definisana je vidljivost zuba, papila, marginalne i pripojne gingive.
Kod pacijenata sa niskom linijjom osmeha uglavnom se vide zubi donje vilice ili podjednako zubi
gornje 1 donje vilice. Kod ovih pacijenata estetski uspeh se ograni¢ava uglavnom na izgled secne
ivice zuba. lako se radi o zubima anteriorne regije gornje vilice ¢ije zbrinjavanje je slozeno, rizik za

neuspeh je mali jer gornja usna pokriva meka tkiva u celositi i gotovo 2/3 krunice zuba.

Kod pacijenata sa srednjom linijom osmeha, rizik za neuspeh je povecan jer se kod njih vide
uglavnom svi zubi anteriorne regije gornje vilice sa odsustvom ili neznatnom vidljivoséu mekog
tkiva. Ovde na estetski ishod uticu velicina i oblik zuba, boja, tekstura, translucencija i ukoliko je

vidljivo meko tkivo, boja, tekstura, zakrivljenost gingive i prisustvo papila.

Pacijenti sa visokom linijjom osmeha pripadaju grupi pacijenata sa visokim rizikom za
neuspeh jer se pored potpune vidljivosti zuba vidi 1 zna€ajan deo mekog tkiva. Kod zbrinjavanja
ovakvih pacijenata, od posebnog je znacaja obezbediti zdravo i simetricno meko tkivo, kao i
kontinuitet njegove morfologije u odnosu na prirodnu denticiju susednih zuba mozZe biti teSko

postizanje zdravog, simetri¢nog i konturisanog mekog tkiva (Buser i sar 2004).



Slika 1. Vidljivost zuba kod pacijenta sa visokom linijom osmeha

d) Biotip gingive

Smatra se da je biotip gingive u velikoj meri odgovoran za estetski rezultat u rehabilitaciji
estetske regije gornje vilice (Fu 1 sar 2010, Cook 1 sar 2011), te je pre zapocinjanja terapije vazno
pravilno identifikovati biotip gingive. On se definiSe kao debljina gingive u vestibulooralnoj
dimenziji (Kan JY i sar 2010 , Kois JC 2004, Kao RT 2008). Ochsenbein i Ross (1966) su u toku
svog istrazivanja predstavili termine zakrivljena (scalloped) i ravna (flat) gingiva, uocili znacajnu
razliku izmedu visine marginalne i interdentalne gingive, prisustvo ravnog tipa gingive kod zuba
Cetvrtastog oblika i postavili hipotezu da anatomija gingive zavisi od anatomije kosti za koju se
gingiva pripaja. Weisgold je 1977. je pokazao da je kod zakrivljenog i veoma zakrivljenog tipa
gingiva generalno tanka, pa je, u okviru svog istrazivanja, predstavio termine: tanak, zakrivljeni tip
(thin-scalloped type) 1 debeo, zaravnjen tip (thick-flat type) gingive. Autor je, nadalje, ukazao i1 na
¢injenicu da je kod osoba sa tankim zakrivljenim tipom gingive prime¢ena manja povrsina pripojne
gingive, koja ima tendenciju da reaguje recesijom na traumu, kao i postojanje uskih mesta pripoja

gingive locirana ka incizalnoj ivici.



Sumirajuéi rezultate preglednih radova, Zweers i sar (2014) su, na osnovu anatomskih i
morfoloskih karakteristika gingive, postavili protokol kojim se definiSe biotip gingive 1, shodno tome,

dali podelu tipova gingive u tri grupe :

1. Tanka 1 zakrivljena (thin-scalloped) gingiva, koja je prisutna udruzeno sa izduzenim,
trouglastim zubima, a karakteriSe se blagim cervikalnim konveksitetom, interproksimalnim
kontaktima blize cervikalnoj ivici, uskom zonom keratinizovane gingive i1 izrazenim, dobro

definisasnim interdentalnim paapilama.

2. Debela i zaravnjena (thick-flat) gingiva, koja je udruZena sa zubima cCetvrtastog oblika,
naglaSenog je cervikalnog konveksiteta, interproksimalnih jasnih i1 Sirokih kontakta, lociranih

apikalno, dok je zona keratinizovane gingive Siroka, jasna i zadebljala.

3. Debela i zakrivljena (thick-scalloped) gingiva, koja se karakterise visokom zakrivljenoscu,
jasnim, zadebljenim, fibromatoznim izgledom i uskom zonom keratinizovanog tkiva, udruzena sa

gracilnim, izduZenim zubima.



Slika 3. Debeo i zaravnjen biotip gingive

Slika 4. Debeo i zakrivljen biotip gingive



Vaznost definisanja biotipa gingive ogleda se u c¢injenici povoljnog estetskog ishoda
protetskog zbrinjavanja pacijenata sa implantima u estetskoj regiji. Kod debelog biotipa gingive, rizik
za estetski neuspeh je nizak. Posto se karakteriSe Sirokom zonom debele, keratinizovane gingive, koja
obi¢no ne podleze recesiji, ovaj biotip gingive efikasno pokriva i maskira boju suprastrukture ili
implantata (ili bilo koje druge metalne komponente locirane subgingivalno). Ovaj tip gingive pracen
je dugoro¢nim, stabilnim periiplantnim tkivom. Nedostaci ovog tipa gingive su sklonost ka stvaranju
oziljka nakon augmentacionih procedura i nemogucénost formiranja papila prilikom nadoknade vise

susednih zuba (Kan i sar 2003, Kois i sar 2001, ITI Treatment Guide).

Kod zbrinjavanja pacijenata sa tankim biotipom gingive uspeh za zadovoljavajuci estetski
rezultat zavisi od stanja parodoncijuma susednih zuba. Ukoliko su susedni zubi parodontalno zdravi
1 pruzaju dovoljnu kostanu potporu, estetski rezultat moze biti predvidiv. Tanka i gracilna morfologija
ovog tipa gingive pogoduje stvaranju papila i imitiranju papila prirodnih zuba, ali je sa druge strane
sklona recesijama (Weisgold 1977, Kois 2001, Kan 2003). Zdrav potporni aparat susednih zuba, kao
1 njihova blizina ramenu implantata od vaznosti je za stvaranje i odrzavanje papila stabilnim. Na
dugorocne rezultate kod ovakvog tipa gingive utie pravilno pozicioniranje implantata, adekvatan
odabir implantata, o¢uvanje potporne kosti (bukalne lamele), formiranje izlaznog profila. Kod ovih
pacijenata se preporucuje ugradnja implantata palatinalnije radi dobijanja deblje bukalne lamele koja
¢e podrzati gingivu i na taj na¢in smanjiti rizik od pojave recesije i eventualne diskoloracije gingive,

odnosno efekat transparencije kroz njenu tanku strukturu (Buser 1 sar 2004, ITI Treatment Guide).

¢) Oblik zuba

Zubi Cetvtrastog oblika obi¢no su udruZeni sa debelim biotipom gingive 1 tada je rizik od
neuspeha znatno manji. Kod zuba trouglastog oblika, rizik od neuspeha je veci jer je su obi¢no
udruzeni sa tankom i visoko zakrivljenom gingivom. Ukoliko su prisutni i lokalni defekti koStanog 1
mekog tkiva, kao i nedostatak papile, rizik od neuspeha je veoma visok. S tim u vezi, kod ovakvih
pacijenata, da bi se dobio kotakt sa susednim zubima, obi¢no je neophodno uraditi nadoknadu
Cetvrtastog oblika sa Sirokim kontaktnim tackama, odnosno povrSinama, §to moze ugroziti estetski
rezultat. U najve¢em broju slucajeva, kod zuba trouglastog oblika sa tankom i visoko zakrivljenom
gingivom, u predelu interproksimalnih prostora, za oc¢ekivati je pojava tzv. crnih trouglova usled

postojanja slobodnog prostora izmedu kontaktne tacke i1 vrha papile (ITI Treatment Guide).
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f) Prethodna infekcija na mestu ugradnje implantata ili susednog zuba

Lokalne infekcije udruzene sa oboljenjima parodoncijuma mogu znatno umanjiti uspesan
estetski ishod implantoloski definisane protetske rehabilitacije pacijenata. Intraoralne lokalne
infekcije za posledicu imaju deficijenciju koStanog tkiva i promenu morfologije mekog tkiva
alveolarnog grebena. S tim u vezi, od posebnog je znacaja uticaj infekcije na nivo krestalne kosti
susednih zuba ili pojava recesije gingive koja prati gubitak kosti. Znacajno veci rizik za neuspeh
terapije daju akutne infekcije sa lokalnim znacima i simptomima, dok hroni¢ne infekcije nose rizik
za neuspeh terapije ukoliko nisu sanirane pre ugradnje implantata (Lindeboom i sar. 2006). Kod
nedostatka jednog zuba, estetski rezultat u velikoj meri zavisi od pozicije interdentalnih papila, ¢ije
prisustvo zavisi od nivoa krestalne kosti susednih zuba (Kan 1 sar 2003). Ukoliko je lokalna infekcija
imala za rezultat vertikalni gubitak kosti okolnih zuba, rizik za lo§ estetski rezultat je znacajno
povecan. U tom slucaju, pojava crnih trouglova izmedu nadoknade i susednog zuba moze biti

ocekivana.

g) Stanje susednog zuba

Rizik za nastanak neuspeha protetske rehabilitacije moze da postoji u slucaju loseg
parodontalnog statusa susednih zuba ili nekorektno uradenih protetskih radova na susednim zubima.
U slucaju predimenzioniranih subgingivalno postavljenih stomatoloSkih radova, ucestalost gubitka
potpornog aparata susednih zuba je velika u observacionom periodu posle implantoloSko protetske
rehabilitacije. Cest je sludaj i malpozicija susednih zuba koji u kruni¢nom ili korenskom delu
zatvaraju 1 redukuju prostor za postavljanje implanta. Ovakvi slucajevi se reSavaju ortodontskom

terapijom u okviru preoperativnog plana terapije.

h) Sirina bezubog grebena

Kod nadoknade jednog zuba u anteriornoj regiji gornje vilice, estetski ishod terapije je
predvidiv ukoliko nema defekata tkiva, jer proksimalna krestalna kost susednih zuba daje potporu
mekom tkivu i kada je razdaljina od vrhova ove kosti do kontaktne tacke zuba mala, $to €ini papile
ocuvanim (Kan i sar 2003). Estetski ishod moze biti kompromitovan ukoliko nedostaje vise susednih

zuba ili je prisutno oboljenje parodoncijuma u estetskoj regiji gornje vilice.

U svakom slucaju, posle vadenja zuba i remodelacije kostanog tkiva alveolarnog grebena,

Sirina grebena postaje nepredvidiva imajuci u vidu fizioloski proces resorpcije kosti.
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S tim u vezi, uzimajuéi u obzir dobijenu Sirinu grebena, presudan je izbor adekvatnog
dijametra implantata, kao i preciznost prilikom same ugradnje, jer presirok dijametar implantata moze
dovesti do povlacenja kosti i posledicnog gubitka tvrdog i mekog tkiva bukalno i interproksimalno
(Tarnow i sar 2003, Buser i sar 2004). Razlog za to lezi u €injenici da se ugradnjom veceg dijametra
stanji koStano tkivo oko tela implantata, Sto je sa aspekta bukalne kosti u estetskoj regiji od presudnog
znacaja. Iz tog razloga, u estetskoj regiji, poStujuci Sirinu alveoalrnog grebena, ugraduju se implanti

stadardnog dijametra uz potrebnu augmentaciju resorbovanog grebena.

1) Visina koStanog 1 mekog tkiva 1 stanje pripojne ginigive bezubog dela alveolarnog grebena

Nedostatak mekog i kosStanog tkiva u vertikalnoj dimenziji moze ugroziti estetski ishod
terapije. Sirina pripojne gingive obezbeduje stabilnost periimplantnog tkiva, a njena Sirina zavisi od
visine alveolarnog grebena, odnosno pripoja misi¢a na kostano tkivo i fenotipa gingive koja ga

pokriva.

Prisustvo vertikalnih defekata alveolarnog grebena nose visok rizik od neuspeha. Vertikalni
gutitak kosti takodje ugrozava parodontalni status susednih zuba. Kod vertikalnog nedostatka tkiva,
primenjuju se opsezniji i, s aspeka uspesnosti, manje predvidivi hirurski postupci augmentacije

(Hammerle 1 sar 2003, Buser 1 sar 2004).

j) Postizanje optimalnih estetskih rezultata upotrebom privremene krunice

Estetska ili estetski zadovoljavaju¢a implantno noSena nadoknada se definiSe kao ona
nadoknada koja je u harmoniji sa perioralnim, facijalnim strukturama pacijenta (ITI Treatment Guide,
Vol 1). Da bi nadokanada ispunjavala estetske zahteve, neophodno je ukazati na dva bitna faktora:
stanje periimplantnog tkiva 1 postizanje odgovaraju¢e forme nadoknade. Periimplantna tkiva koja
uticu na estetiku, ukljucujuéi boju, konturu, volumen i visinu gingive, moraju biti u harmoniji sa
zdravim parodoncijumom prirodne denticije. Protetska nadoknada, privremena i definitivna, moraju
imitirati prirodni izgled zuba koji nedostaje ili izgled zuba iste grupe sa suprotne strane u pogledu

boje, oblika, transparentnosti, veli¢ine 1 teksture.

Nacin na koji mogu da se postignu pomenuti odgovarajuci faktori, kao preduslovi dobre
estetske rehabilitacije u estetskoj regiji gornje vilice, podrazumevaju noSenje privremene krunice na
implantu. Shodno postizanju estetski prihvatljivog mekog tkiva oko privremene krunice na implantu,

postavljene su preporuke koje imaju za cilj da definiSu §to precizniju poziciju marginalne gingive sa
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njene bukalne strane, potom udaljenost vrha interdentalne papile i apikalnog dela interproksimalnog
kontakta krunica, kao i Sirinu keratinizovane mukoze. Ovako definisani parametri kontroliSu se u
fazi noSenja privremene krunice na implantu pracenjem stanjem mekog tkiva primenom gingivalnog
indeksa, indeksa krvarenja na sondiranje kao i subjektivnim procenama estetike primenom vizuelne

analogne skale.

Radi poboljsanja estetskog ishoda, preporucuje se upotreba Srafom retinirane privremene
krunice za usmeravanje 1 oblikovanje periimplantnog mekog tkiva pre postavljanja definitivnog
protetskog rada. Izgled tranzitne zone ili izlaznog profila, zone od ramena implantata do ivice gingive,
igra veliku ulogu u izgledu definitivne protetske nadoknade i1 okolnog mekog tkiva. Tehnika
dinamicke kompresije je klinicki metod konturiranja i stabilizacije izlaznog profila, koji omogucava
postizanje zakrivljenosti i nivoa mukoze oko implantno nosene nadoknade, kao kod prirodnih zuba i
uspostavljanje pravilnih aproksimalnih kontakata sa susednim zubima (Wittneben i sar 2013).
Privremena nadoknada mora da zadovolji pacijentova ocekivanja, da bude jednostavna za odrzavanje

higijene, izdrzljiva, van okluzalne funkcije i da ima znacaj u daljem planiranju izrade definitivne

nadoknade.

Kada je u pitanju izbor veze privremene nadoknade i suprastrukture ili samog implanta, u vidu
treba imati nekoliko ¢injenica. U klini¢kim sluc¢ajevima implant moze da bude prekriven sa veCom
povrSinom mekog tkiva, posebno u aproksimalnoj regiji. U slucaju primene cementa, kao na¢ina veze
krunice i1 implanta (suprastrukture), kod ovakvog odnosa implanta i mekog tkiva, vrlo je teSko
pristupiti ramenu implantata u aproksimalnoj regiji i ukloniti cement u celosti. Zaostatak cementa
vodi periimplantnoj inflamaciji i u ekstremnim slucajevima gubitku kosti oko implantata (ITI
Treatment Guide, Vol 1). U ovakvim situacijama treba se odluciti za Srafom retinirane privremene i
definitivne protetske nadoknade ili za izradu individualne suprastrukture tako da rezidualni cement

bude u blizini ivice mukoze i na taj nacin dostupan za uklanjanje (Higginbottom i sar 2004).

3. Principi prezervacije alveolarnog grebena u estetskoj regiji gornje vilice

Prezervacija alveolarnog grebena je profilaktic¢ki postupak koji ima za cilj o€uvanje dimenzije
alveolarnog grebena posle vadenja zuba. Ovim postupkom se postize stabilnost vertikalne i

horizontalne dimenzije alveolarnog grebena, odnosno njegove visine i §irine.

Prezervacija alveoalrnog grebena se izvodi primenom biomaterijala kojim se popunjava
celokupna zapremina postekstrakcione alveole neposredno posle vadenja zuba. Vazno je ukazati da

se ovaj metod primenjuje samo u slucaju kada su o¢uvana sva Cetiri zida alveole. U slu¢aju da jedan
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od zidova nedostaje, a to je najcesce bukalni, primenjuje se terapijski hirurski postupak augmentacije

1 vodene regeneracije tkiva.

DosadaSnja eksperimentalna 1 klinicka ispitivanja su pokazala uspeSnost prezervacije
alveolarnog grebena u razli¢itom observacionom periodu primenom histoloske i histomorfometrijske
metode, koje su pokazale adekvatan kvalitet i kvantitet koStanog tkiva za ugradnju implantata (Tomlin
E.M. 2014, Majzoub J 2019). Takode, pokazano je u meta analizama da primenom ovog metoda ne
dolazi do znac¢ajnih promena horizontalne 1 vertkalne dimenzije alvoelarnog grebena, ve¢ da je, uz
primenu biomaterijala, nivo koStanog tkiva stabilan (Avila-Ortiz G 2014). Nadalje, pored stabilnosti
kostanog tkiva, o¢uvana je i stabilnost mekog tkiva. Poznato je da oCuvanje marginalne gingive i
njenog pripoja na alveolarnoj kosti, a posebno odustvo vertikalnih incizija 1 odizanje
mukoperiostalnog reznja, smanjuje stepen gubitka pozicije i zapremine pripojne gingive, pa je stoga
primena prezervacije alveolarnog grebena od posebnog klini¢kog znacaja. Otvor
postekstakcione alveole moze da epitelizira spontano u vremenskom periodu od 3 nedelje, Sto
odgovara 1 fizioloSkom zatvaranju otvora postekstrakcione alveole. Odskora se biomaterijal, kojim
se popunjava alveola do nivoa krestalne kosti, prekriva kolagenom kao bi se smanjio gubitak
materijala u toku ranog zarastanja otvora i funkcije mastikacije i povecao nivo kolagena u pripojnoj

gingivi.

Slika 5. Prezervacija alveoalrnog grebena sa ugradnjom implantata nakon 2 meseca
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4. Principi primene beta-trikalcijum fosfata i kolagena u prezervaciji alveolarnog grebena

Beta-trikalcijum fosfat (BTKF) je osteokonduktivni sintetski zamenik za kost jer omogucava
atheziju osteoprogenitornih ¢elija na njegovu povrsinu, njihovu diferencijaciju u osteoblaste i
posledi¢no deponovanje kosti (Albrektsson T, Johansson C. 2001). Biokompatibilnost kalcijum
fosfatnih zamenika potice od €injenice da su kacijum 1 fosfatni joni neorganska komponenta tvrdih
tkiva. Takode, ovaj materijal pripada grupi bioaktivnih materijala, jer izaziva pozitivan odgovor

lokalnog tkiva na stvaranja nove kosti.

Jedna od bitnih osobina BTKF je sposobnost kontrole urastanja vezivnog tkiva u kosStane
defekte, Sto potencijalno iskljucuje primenu kolagenih membrana u ove svrhe. Naime, snizavanje pH
tkiva i efekat metabolita hemijskog razlaganja fTKF na mestu primene, mogu da smanje i blokiraju
infiltraciju fibroblasta u kosStane defekte, ¢ime se favorizuje proces koStane regeneracije (Pioletti 1
sar. 2000, Zerbo i sar. 2005). Pioletti i sar. (2000) navode da samo prisustvo granula i u veoma niskoj

koncentraciji onemogucava infiltraciju fibroblasta.

Zerbo 1 sar. (2005) takode navode da Celije vezivnog tkiva koje okruzuju 1 infiltriSu zamenik
za kost imaju osteogeni potencijal. Preko bogate fibrinske mreZe nediferentovane mezenhimalne
¢elije infiltriSu granule biomaterijala, gde se pretvaraju u osteoblaste. Nije sa sigurnosc¢u utvrdeno Sta
zapravo dovodi do ove diferencijacije, ali se smatra, prema dosadasnjim istrazivanjima, da lokalni
porast kalcijuma 1 fosfatnih jona stimuliSe osteoblastnu diferencijaciju. (Sugimoto T 1 sar 1993,

Sugimoto T 1 sar. 1994).

Odnos fosfora i kalcijuma u fizioloSkim uslovima u kostima krece se u intervalu od 1,3 do
1,66, sto je slicno odnosu kalcijuma i fosfata u BTKF (1,55) (Grynpas, M. 1993). Ovo je vazno
prilikom kori§¢enja materijala koji su rastvorljivi u organizmu, tako da koncentracije produkata

njihovog razlaganja ne budu toksicne za organizam.

Skorasnja ispitivanja Arauja i sar. (2010), na animalnom modelu zarastanja postesktrakcione
alveole regenerisane BPTKF, pokazala su da se rana faza zarastanja kosti manifestuje stvaranjem
novoformiranog nezrelog koStanog tkiva u oko 32% zapremine alveole ve¢ u drugoj nedelji
regeneracije. Isti autori navode i ¢injenicu da znacajno povecanje u kvantitetu novoformirane kosti
nije zabeleZeno do 4 nedelje. S tim u vezi treba istaci da se rana faza zarastanja kosti primenom BTKF
karakteriSe sporijom regeneracijom verovatno usled lokalnog agonistiCkog delovanja velikih
koncentracija jona Ca2+ 1 PO42- na aktivnost osteoblasta (Yuan i sar. 2001). Navedeno je, takode, da
je brzina resorpcije kalcijum fosfatnog biomaterijala, kao i1 kalcijum koji se tom prilikom oslobodi,
klju€an za formiranje nove kosti. Naime, od velike je vaznosti je da se biomaterijal kontrolisano

resorbuje, jer prevelika koncentracija Ca i PO4 jona dovodi do nagle promene u mikrosredini $to
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remeti aktivnost lokalnih ¢elija i ima Stetan efekat na lokalno tkivo (T. Suzuki 1997,. S. Yamada I,
1997 , Yuan i sar. 2001,). S druge strane, komparativna istrazivanja primene BTKF kod pacijenata su
pokazala visok procenat novoformirane mineralizovane kosti (42%) 1 koStane srzi (43%), 9 meseci
posle primene BTKF za pripremu postekstrakcione alveole pre ugradnje implanata (Brkovic i sar.

2012).

Razgradnja BTKF se odvija usled delovanja fizickih faktora, odnosno dezintegracijom na
granule ili abrazijom, potom hemijskih faktora i to lokalnim povecanjem koncentracije jona Cai P na
povrsini i u poroznoj strukturi biomaterijala i bioloskih faktora, gde lokalni pad pH menja celularnu,
osteoklasnu ili fagocitnu aktivnost, koja povecava stepen razgradnje biomaterijala (Lu 1 sar 2002).
Fizicki faktori koji utiu na stepen razgradnje biomaterijala su oblik, poroznost, veli¢ina granula,
veli¢ina kristala i €istoca kristala biomaterijala. Hemijski faktori koji uti€u na stepen razgradnje
podrazumevaju sastav i jonsku zamenu u biomaterijalu. Bioloski faktori podrazumevaju pad pH usled
metabolilckih promena 1 ¢elijske aktivnosti. Kiseli metabolicki produkti ovih ¢elija, u kombinaciji sa
jos uvek slabom vaskularizacijom, dovode do snizavanja pH, §to doprinosi razgradnji BPTKF (Zerbo
2005). Ista grupa autora navodi da u razgradnji PTKF ucestvuju i osteoklasti ali u znatno manjoj meri.
Lu i sar. (2002) je poredio mehanizam razgradnje BTKF 1 hidroksilapatita i pokazao da je razgradnja
BTKF prisutna ponajvise periferno i centralno, kao 1 da se granule zamenika prilikom razgradnje ne
uocavaju. (Luisar 2002). Zerbo i sar. (2005) su pokazali da se najve¢i deo razgradnje BPTKF odigrava

u vezivnom tkivu koje infiltriSe biomaterijal, a bogat je ¢elijama osteogenog potencijala.

Istrazivanja su pokazala da kolagen ima efekta na migraciju i adheziju ¢elija iz okolnog tkiva
kao i da ima uticaj na ¢elijsku diferencijaciju (Kleinman H. i sar 1981.) Takode, dokazano je da
kolagen znafajno povecava zapreminu mekog tkiva posle uzimanja slobodnih vezivnih auto
transplantata (Miyata i sar 1992). Jo§ jedna vazna karakteristika kolagena je omogucavanje agregacije

trombocita i formiranje stabilnog krvnog ugruska (Gaspar i sar 1978.)
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NAUCNA OSNOVA PROBLEMA

Imaju¢i u vidu preporuke za terapijske hirurske i protetske postupke u estetskoj regiji gornje
vilice, savremena istraZivanja su usmerena, sa jedne strane, na pravilan izbor regenerativnog tretmana
1 vremena zarastanja postekstrakcione alveole, a sa druge strane, na postizanje estetskih i
funkcionalnih parametara od znacaja za uspesnu rehabilitaciju pacijenata fiksnim nadoknadama na

implantima u estetskoj regiji.

Kako do sada u stru¢noj literaturi nedostaju klinicke studije koja se odnose na primenu beta-
trikalcijm fosfata (BTKF) u kombinaciji sa kolagenom tip I (Kol-1), primenjenih za pripremu
postekstrakcione alveole radi ugradnje implanata, od rezultata ove doktorske disertacije se ocekuje
da definiSe najoptimalnije vreme zarastanja kostanog i mekog tkiva u estetskoj regiji primenom ovog
materijala za koStanu regeneraciju. U kontekstu pomenutog, ova studija treba da pokaZe i povoljan

kvantitet 1 kvalitet novoformiranog tkiva od znacaja za oseointegraciju implanata.

S obzirom na ¢injenicu da uspeSnost implantne terapije pozitivno korelira sa uspeSnoscu
regenerativne terapije, od ove prospektivne, longitudinalne klini¢ke studije se, takode ocekuje da da
blizi komparativni uvid u stabilnost periimplantnog tkiva i, sledstveno tome, racionalne pristupe u
reSavanju estetskih i funkcionalnih zahteva protetskog zbrinjavanja pacijenata fiksnim nadoknadama

na implantima u estetskoj regiji gornje vilice.
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HIPOTEZA

Zarastanjem postekstrakcione alveole u vremenskom periodu od 4 meseca, primenom beta-
trikalcijum fosfata u kombinaciji sa kolagenom tip I, postize se klinicki optimalna stabilnost

periimplantnog kostanog i mekog tkiva u estetskoj regiji gornje vilice.

UspesSnost postizanja estetskih parametra periimplantnog mekog tkiva 1 metalokeramicke
krunice na implantima, u estetskoj regiji gornje vilice, znacajno je povecana posle 4 meseca zarastanja

regenerisane postekstrakcione alveole.
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CILJEVI

Na osnovu iznesene hipoteze, postavljeni ciljevi istrazivanja u ovoj doktorskoj disertaciji su

ispitati 1 uporediti:

1. stepen resorpcije alveolarnog grebena u estetskoj regiji gornje vilice, 2, 4 1 9 meseci posle
vadenja zuba 1 pripreme postekstrakcione alveole sa BTKF + Kol-1, klinickim merenjem veli€ine

alveolarnog grebena i klinickom procenom kvaliteta novoformirane kosti.

2. kvantitet i kvalitet novoformirane kosti alveolarnog grebena u estetskoj regiji gornje vilice,
2, 4 1 9 meseci posle vadenja zuba i pripreme postekstrakcione alveole sa BTKF + Kol-1 kao i

histoloskom 1 histomorfometrijskom analizom

3. uspesnost oseointegracije implantata ugradenih posle regenerativne terapije BTKF + Kol-1
u estetskoj regiji gornje vilice, u vremenskim intervalima od 2, 4 1 9 meseci zarastanja, primenom

metode RFA u uslovima protetske restauracije privremenim zubnim nadoknadama na implantima.

4. uspesSnost oseointegracije implantata ugradenih u pomenutim vremenskim intervalima u
novoformirano koStano tkivo estetske regije gornje vilice, klinickim merenjem kvaliteta
periimplantnog tkiva u uslovima protetske restauracije privremenim i stalnim zubnim nadoknadama

na implantima.

5. estetske parametre definitivne metalokeramicke zubne nadoknade na implantima u
estetskoj regiji gornje vilice, skalama za komparativnu analizu estetskih parametara periimplantnog
mekog tkiva (PES) i estetskih parametara metalokeramicke zubne nadoknade (WES) u vremenskim

intervalima od 2, 6 1 12 meseci opservacije.
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MATERIJAL I METOD

1. Preliminarna klinicka studija

Preliminarna klini¢ka studija je uradena na Klinici za oralnu hirurgiju i1 Klinici za
stomatolosku protetiku, Stomatoloskog fakuklteta, Univerziteta u Beogradu. Cilj preliminarne studije
je bio da pokaZe uspesnost protetske rehabilitacije na implantima i stabilnosti periimplantnog mekog
1 koStanog tkiva u estetskoj regiji, metoda prezervacije alveolarnog grebena bez primene
augmentacionih hirurSkih postupaka. Izvodenje preliminarne klini¢ke studije je bilo deo doktorske
disertacije, pa je, stoga, i odobrenje za njeno izvodenje regulisano uobicajenim standardima
(odobrenje Etickog komiteta Stomatoloskog fakulteta br. 36/21, Univerziteta u Beogradu; prijava
klinicke studije ClinicalTrials.gov br. NCT02507661) i preporukama Helsinske deklaracije.

Kriterijumi uklju€enja pacijenata u studiju su bili slede¢i: zdravi pacijenti (ASA I) izmedu 18
1 65 godina starosti, sa indikacijom za vadenje pojedina¢nih zuba u estetskoj regiji gornje vilice, sa
oCuvana sva Cetiri zida postekstrakcione alveole kod kojih je indikovana ugradnja implantata na
mestu izvadenog zuba, kao i1 debeo, srednji i1 tanak biotip gingive. Indikacije za vadenje zuba su bile
slede¢e: fraktura korena, parodontopatija, neuspela endodontska terapija, adekvatna okluzija.
Kriterijumi po kojima su pacijenti bili iskljuceni iz studije su bili slede¢i: akutne dentogene infekcije,
pacijenti na bilo kojoj lokalnoj ili sistemskoj terapiji, pusaci visokog rizika, pacijenti koji su

konzumirali alkohol, trudno¢a, dojenje 1 prisutan hroni¢ni orofacijalni bol.

1.1. Dizajn i protokol klini¢kog istrazivanja

U studiju je bilo uklju¢eno ukupno 20 pacijenata podeljenih u 2 grupe:
1) grupa Konus — 11 pacijenata kod kojih je radena prezervacija alveolarnog grebena

2) grupa Konus + membrana — 9 pacijenata kod kojih je radena augmentacija alveolarnog

grebena.

U prvoj grupi ispitanika, posle minimalno traumatskog vadenja zuba u lokalnoj anesteziji 2
ml 4% artikaina sa epinefrinom (1:100,000), postekstrakciona alveola je popunjena konusom beta-
trikalcijum fosfata u kombinaciji sa kolagenom tip I (BTKF + Kol-1) (RTR Cone® Septodont,

Francuska). Otvor alveole je bio prosiven pojedina¢nim Savom i ostavljen da epitelizira spontano.
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U drugoj grupi, posle popunjavanja postekstrakcione alveole istim materijalom BTKF + Kol-
1, uradena je hirurSka intervencija — augmentacija alveoloarnog grebena sa regenerativnom terapijom
kostanog tkiva. U te svrhe, uraden je trapezasti mukoperiostlani reZanj pune debljine sa bukalne
strane, kod koga je u bazi presecen periost, ¢cime je omogucéena njegova mobilnost. Potom su otvor
alveole i njene kostane ivice prekrivene biomembranom (Bio-Gide®, Geistlich, Svajcarska) u ciju

stvaranja uslova za regeneraciju tkiva u toku hirur§kog zarastanja operativne regije.

Postoperativno, konci su uklonjeni nakon 7 dana, a pacijentima su ordinirani analgetik po
potrebi (Brufen® 400 mg, Galenika, Srbija) i amoksicilin (Sinacilin® 500 mg, Galenika, Srbija) 5
dana u standardnoj dnevnoj dozi. Svim pacijentima su date postoperativne instrukcije vezano za

odrzavanje oralne higijene i kontrolne preglede.

Nakon 9 meseci zarastanja prezerviranog i augmentiranog alveolarnog grebena, na mestu
postavljenja materijala, ugradeni su implanti (AstraTech TX®, Dentsply Implants, Svedska) po
protokolu za kasnu ugradnju implantata, koji su rano restaurirani priviemenom krunicom u trajanju

od 2 meseca, a potom trajno optereceni metalokerami¢kom krunicom na Sraf.

1.2. Klini¢ki parametri

Praceni klini¢ki parametri su bili: stabilnost implantata i stabilnost periimplantnog mekog 1

kostanog tkiva.

Implantna stabilnost je pracena analizom frekventne rezonance (Resonance Frequency
Analysis RFA) kori§éenjem aparata OstellMentor® (Integretion Diagnostic, Svedska). Merenje je
vr§eno uz pomo¢ transdjusera prislonjenog po protokolu merenja unutar tela implanta. Radi
registrovanja implantne stabilnosti, merena su dva uzastopna merenja sa identicnom vrednosti
implantne stabilnosti izmerene u ISQ jedinicama. Merenje je uradeno u vremenskim intervalima:

neposredno po ugradnji implantata i nakon 3, 6, 8 1 12 nedelja.

Periimplantna stabilnost mekog tkiva je pracena primenom Mombelli indeksa sulkusnog
krvarenja, plak indeksa, merenja nivoa gingive, Sirine keratinizovane gingive i dubine sulkusa u
vremenskim intervalima od 2, 3, 6, 9 1 12 meseci posle ugradnje implanta primenom parodontalne
sonde. Merenja klini¢kih indeksa, kao 1 dubine sulkusa su radena u €etiri pozicije (mezijalna, distalna,
bukalna i oralna). Sirina keratinizovane gingive je merena od sredine $irine marginalne gingive do
nivoa mukogingivalne granice izrazena u mm, dok je nivo gingive meren od nivoa sredine marginalne

gingive bukalno do mukogingivalne granice od koje je oduzeta veli¢ina recesije bukalne gingive.
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Periimplantna stabilnost kostanog tkiva je merena primenom retroalveolarnih snimaka sa
standardnim drzaCima pozicije snimka za paralelni snop zraCenja neposredno nakon ugradnje
implanta, 3, 6, 9 1 12 meseci po ugradnji. Nivo marginalne kosti je odredivan distancom izmedu nivoa
konekcije implanta i abatmenta i nivoa marginalne kosti mezijalno i distalno, primenom softverskog

sistema (ImageJ, National Institute of Health, SAD).

2. Kontrolisana klinicka studija

Klini¢ko istrazivanje je obavljeno na Klinici za oralnu hirurgiju 1 Klinici za stomatolosku
protetiku StomatoloSkog fakulteta Univerziteta u Beogradu. Svi pacijenti ukljuceni u studiju su bili
odabrani metodom slucajnog izbora, medu pacijentima kod kojih je bilo indikovano vadenje zuba u
estetskoj regiji gornje vilice sa implantolosko protetskom rehabilitacijom, po kriterijjumima za
ukljucivanje 1 iskljucivanje iz studije. Klini¢ka studija je izvedena po principima Dobre klinicke
prakse, na osnovu HelsinSke deklaracije, odobrena od strane Eti¢kog komiteta Stomatoloskog
fakulteta br. 36/21, Univerziteta u Beogradu. Klinicka studija je prijavljena za rad u ClinicalTrials.gov

br. NCT02507661.

2.1. Uslovi klini¢kog istrazivanja
2.1.1. Uslovi za ukljucivanje pacijenata u studiju

U klinicku studiju su bili ukljuceni zdravi pacijenti (ASA I grupa), oba pola, starosti od 18 do
30 godina, kod kojih je bilo indikovano vadenje jednog ili viSe zuba u gornjoj vilici, u estestskoj regiji
koja je ukljucivala sekutice, o¢njake i oba premolara sa indikacijom za protetsku rehabilitaciju jednog
zuba implantatom. U studiju su bili ukljuceni i pacijenti kod kojih su postekstrakcione alveole imale
oCuvana sva 4 kosStana zida. Indikacije za vadenje zuba su bile: gangrenozni i nekroti¢ni korenovi kod
kojih nije bila indikovana endodontska terapija, hroni¢ne periapikalne lezije kod kojih nije bila
indikovana endodontska terapija ili apikotomija, korenovi sa neadekvatnom endodontskom terapijom

ili ko¢i¢em u kanalu korena, fraktura korena, fossae route, parodontopatija.

2.1.2. Uslovi za isklju€ivanje pacijenata iz studije

Iz studije su iskljuceni pacijenti ASA II, III i IV grupe bolesnika, trudnice, dojilje i pacijenti
alergi¢ni na lekove i hranu, potom pacijenti koji su u poslednja 24 sata imali neku od stomatoloskih
intervencija ili su primali u tom periodu lokalnu intraoralnu anesteziju ili neki drugi lek, pacijenti sa
akutnom dentogenom infekcijom, pacijenti kod kojih posle prezervacije nije doslo do stvaranja

kostanog tkiva dovoljne gustine da bi se postigla primarna stabilnost implantata, pacijenti kod kojih
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nije postignuta oseintegracija implantata u toku zarastanja ili je bilo prisutno labavljenje implantata
posle njegovog opterecenje. 1z studije su iskljuceni i pacijenti koji su samoinicijativno odustali od

daljeg klini¢kog pracenja.

3. Dizajn studije
Klinic¢ka studija je planirana kao randomizovana, prospektivna studija u kojoj je ucestvovalo

ukupno 90 pacijenata podeljenih u 3 grupe.

1. Grupa pacijenata kod kojih je zarastanje alveole posle primene prezervacije alveolarnog

grebena trajalo 2 meseca — PTKF + Kol-1 — 2 m, 30 pacijenata,

2. Grupa pacijenata kod kojih je zarastanje alveole posle primene prezervacije alveolarnog

grebena trajalo 4 meseca — PTKF + Kol-1- 4 m, 30 pacijenata,

3. Grupa pacijenata kod kojih je zarastanje alveole posle primene prezervacije alveolarnog

grebena trajalo 9 meseci — PTKF + Kol-1- 9 m, 30 pacijenata.

Kod svih pacijenata uklju¢enih u studiju, radi planiranja hirurSke intervencije i protetske
rehabilitacije, kao 1 kasnijeg pracenja parametara zarastanja 1 izgleda periimplantnog tkiva,

registrovani su parametri procene estetskog rizika (Tabela 1).

Tabela 1. Procena estetskog rizika

PARAMETRI Mali rizik Srednji rizik Veliki rizik
Pacijentova ocekivanja NISKA SREDNJA VISOKA
Visina linije osmeha NISKA SREDNJA VISOKA

Biotip gingive:

1. zakrivljenost NISKA SREDNJA VISOKA
2. debljina NISKA SREDNJA VISOKA
Oblik krunica TROUGLAST CETVRTAST
Status zuba agonista RESTAURIRAN INTAKTAN
Sirina bezubog grebena MALA SREDNJA VISOKA
<S5mm >5Smm<7mm >7mm
Anatomija mekog tkiva DEFEKT INTAKTNO
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4. Prezervacija aleveolarnog grebena

Jedan dan pre vadenja zuba pacijentima je ordiniran antibiotik amoxicilin kapsule, 500 mg,
3x1, i produzeno nakon ugradnje implantata 5 dana ili, u slucaju alergije na penicilin, clindamycin
kapsule, 600 mg, 2x1, 5 dana, kao 1 hlorheksidin 0,12% rastvor za ispiranje usta jednom dnevno 1 30
minuta pre vadenja zuba. Vadenje zuba je vrSeno minimalno invazivno, kako bi se sa¢uvali intaktnim
sva Cetiri zida alveole. Po zavrSenoj ekstrakciji zuba, radena je eksploracija zidova alveole kiretom
za kost 1, u slucaju dijagnostikovanja frakure kostanog zida koji je bio odvojen od periosta, isti bi se
uklonio, a pacijent bi bio isklju€en iz studije. KoStanom kiretom bili su ukonjeni 1 fragmenti kosti ili
zubnog tkiva zaostali u toku vadenja zuba, 1 uklonjeno periapikalno kostano tkivo u slucaju da je bilo
prisutno u alveoli. Potom je alveola bila isprana fizioloSkim rastvorom. Imaj¢i u vidu planiranu
primenu biomaterijala, mukoperiostalnim elevatorom su odignute mezijalna i distalna interdentalna
papila 1 marginalna gingiva kako bi se eksponirala ivica alveole. Alveola je potom bila popunjena
konusom BTKF + Kol-1 (RTR Cone® , Septodont, Francuska). Imajuci u vidu konican i kupast oblik
alveole, cilindri¢an oblik RTR konusa je bio modifikovan sterilnim makazicama i hirur§kim nozi¢em
tako $to su manji delovi konusa postavljeni u apikalni deo, a modifikovana kupasta forma BTKF
popunila ostali deo alveole. Materijal je postavljen do nivoa krestalne kosti bez dodatnog pritiska
kako bi se ouvao porozni sistem unutar materijala u koji je ubrzo inkorporirana krv iz alveole, Sto
se klini¢ki videlo akumulacijom krvi unutar materijala. Materijal i krestalne ivice alveole, a time i
sam otvor alveole je pokrivan hemokolagenom (Haemocollagen®, Septodont, Francuska), tako $to
je hemokolagen prethodno pripremljen u pomenutim sterilnim uslovima. Kockica sunderaste forme
hemokolagena je modifikovana tanjenjem do debljine od 3 mm, a potom adaptirana preko otvora
alveole, materijala i krestalne kosti 1 prekrivena marginalnom gingivom i papilama koje su osigurane

sa dva pojedinacna Sava.

Pacijentima su date instrukcije o odrzavanju oralne higijene, primeni analgetika (Brufen® 400
mg, Galenika, Srbija), kao 1 nastavku primene antibiotika (Sinacilin® 500 mg, Galenika, Srbija) 5
dana u standardnoj dnevnoj dozi, postoperativno. Svim pacijentima su date postoperativne instrukcije

vezano za odrZavanje oralne higijene i kontrolnim pregledima.

Nakon 2, 4 ili 9 meseci zarastanja prezerviranog alveolarnog grebena, zavisno od ispitivane
grupe, na mestu postavljenja materijala, ugradeni su implanti (AstraTech TX®, Dentsply Implants,
Svedska) po protokolu za ranu i kasnu ugradnju implantata, koji su rano restaurirani privremenom
krunicom (PMMA diskovi za CAD CAM, Dental Direct, Nemacka), u trajanju od 2 meseca, a potom
trajno optereceni metalokeramickom krunicom na Sraf (legura Gialloy CB Cobalt Based, BK Giulini,

Nemacka; keramika Vision, Wohlwend, Linhenstajn).
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Slika 6. Prezervacija alveolarnog grebena betaTKF/Kol-1, 2 meseca zarastanja

a) bukalni prikaz zuba indikovanog za ekstrakciju; b) okluzalni prikaz zuba indikovanog za ekstrakciju; c)
postekstrakciona alveola; d) odignut mukoperiostalni rezanj radi merenja dimenzija postekstrakcione alveole; ¢)
postavljenje konusa BTKF + Kol-1 u alveolu; f) izgled alveole sa postavljenim BTKF + Kol-1; g) postavljenje
hemokolagena preko otvora alveole; h) izgled prezerviranog alveolarnog grebena u estetskoj regiji

Slika 7. Prezervacija alveolarnog grebena betaTKF/Kol -1, 4 meseca zarastanja

a) radiografski prikaz zuba indikovanog za ekstrakciju; b) izgled postekstrakcione alveole sa ocuvanim
zidovima; c) oblikovanje konusa BTKF + Kol-1; d) konus BTKF + Kol-1 postavljen u postekstrakcionu alveolu; e )
oblikovanje hemokolagena; f) postavljen hemokolagen preko konusa BTKF + Kol-1 h) papile uSivene koncem svila 4.0
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Slika 8. Prezervacija alveolarnog grebena sa PTKF + Kol-1, 9 meseci zarastanja

a) okluzalni prikaz korena zuba indikovanog za ekstrakciju; b) minimalno traumatsko vadenje korena; c)
ekstrahovan koren zuba i hemokolagen; d) trimovanje konusa BTKF + Kol-1; e)postavljanje oblikovanog konusa BTKF
+ Kol-1 u postekstrakcionu alveolu; f) izgled postekstrakcione alveole sa konusom BTKF + Kol-1; g) oblikovanje
hemokolagena; h) izgled postekstrakcione alveole nakon zavrSene prezervacije

5. Parametri zarastanja postekstrakcione alveole

Parametri zarastanja postekstrakcione rane posle primene betaTKF/Kol-1 za prezervaciju

alveolarnog grebena su praceni kako za meko tkivo, tako 1 za koStano tkivo.

Od parametara zarastanja mekog tkiva, pracen je vremenski period potpune epitelizacije

otvora alveole nakon 7 i 14 dana, a potom svakodnevno do potpune epitelizacije.

Potpunom epitelizacijom se smatralo stanje kompletnog prekrivanja hemokolagena
keratinizovanom gingivom i gubitkom predhodnih ivica marginalne gingive oko otvora alveole.
Drugi parametar je bila Sirina keratinizovane gingive. Ovaj parametar mekog tkiva meren je
primenom dvokrakog Sestara i fleksibilnog lenjira (mm), tako Sto je sa bukalne strane registrovana
udaljenost od sredine marginalne gingive (sredina rastojanja izmedu zuba agonista na nivou
postekstrakcione alveole) do mukogingivalne granice paralelno aksijalnoj osovini postekstrakcione
alveole. Ovaj parametar je registrovan neposredno posle vadenja zuba, a potom posle 2, 4 ili 9

meseci, zavisno od ispitivane grupe.
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Od parametara zarastanja kosStanog tkiva, registrovan je stepen resorpcije alveolarnog
nastavka u procesu zarastanja, kao i izgled 1 karakteristike prezervirane kosti u trenutku ugradnje

implantata.

Stepen resorpcije alveolarnog nastavka registrovan je neposredno posle vadenja zuba i posle
2,4 1li 9 meseci zarastanja alveolarnog grebena, u trenutku ugradnje implantata, zavisno od ispitivane
grupe. Postupak je raden primenom parodontalne sonde i dvokrakog meraca Sirine alveolarnog

grebena, merenjem vertikalne i horizontalne dimenzije.

Vertikalni gubitak kosti (visina alveoalrnog grebena) meren je rastojanjem od sredine
zamiSljene linije koja spaja cementno-gledne granice zuba agonista 1 sredinu nivoa marginalne kosti

sa bukalne i palatinalne strane.

Horizontalni gubitak kosti (Sirina alveolarnog grebena) meren je rastojanjem izmedu
centralnog dela marginalne kosti od bukalne do palatinalne strane. Ove vrednosti su bile izrazene u

mm.

Klinicki izgled i1 karakteristike prezervirane regije alveolarnog grebena vrednovane su sa
nekoliko parametara neposredno pre preparacije leziSta za ugradnju implantata. S tim u vezi,
registrovano je bilo prisustvo neresorbovanih partikula biomaterijala, prisutan ili odustan kontinuitet
novoformirane 1 marginalne kosti, potom prisustvo ili odsutvo fibroznih adhezija ili purulentne
sekrecije, kao 1 otpornost centralnog dela regenerisane kosti na sondiranje, kao tvrda, fleksibilna 1
mekana kost, 1 otpornost na maSinsku trepanaciju u toku preparacije iskazom kao smanjen osecaj ili
osecaj slican trepanaciji fizioloSke kosti. Ovi parametri su ispitivani u centralnom delu alveolarnog
grebena koji je odgovarao centralnom delu postekstrakcione alveole. Kod svih pacijenata praceni su

moguci nezeljeni efekti 1 komplikacije, kao 1 pojava lokalnih reakcija mekog ili koStanog tkiva
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Slika 9. a. i b. izgled prezervirane alveole nakon 2 meseca zarastanja; c. i d. merenje dimenzija alveola
graduisanom parodontalnom sondom nakon 2 meseca zarastanja
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Slika 10. a. i b. izgled alveole 4 meseca nakon prezervacije PTKF + Kol-1 (uocavaju se neresorbovane
granule koStanog zamenika); ¢ i d. merenje Sirine i visine alveole graduisanom sondom nakon uzimanja
uzorka kosti trepan borerom
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Slika 11. Izgled alveole 9 meseci nakon prezervacije BTKF + Kol-1 a. merenje visine kosti graduisanom
parodontalnom sondom sa distalne strane prezervisane alveole; b. merenje visine kosti graduisanom
parodontalnom sondom sa mezijalne strane prezervisane alveole; c. merenje Sirine prezervisane alveole u
vestibulooralnom pravcu; d. merenje visine pripojne gingive nakon 9 meseci zarastanja i primene zamenika
za kost
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6. Ugradnja implantata

Na mestu uzete biopsije, preparisano je leZiSte za implantat Astra promera 3.58S ili 4.0S duZine

9ili 11 mm.

Koriste¢i kompjuterizovanu tomografiju, precizno je planirano pozicioniranje implantata u
mezio-distalnom, vestibulo-oralnom i korono-apikalnom pravcu. Na taj nacin se dobija idealna
pozicija implantne platforme i1 kasnije definitivne protetske nadoknade. HirurSka tehnika ugradnje

implantata je radena standardnom procedurom.

Nakon ugradnje, merena je primarna stabilnost implantata Osstell ISQ aparatom. Implanti su

bili pokriveni gingivoformerima a gingiva je usivena monofilamentnim koncem.

Slika 12. a ) Ugradnja Astra tech implantata nakon uzete biopsije b) postavljen gingiva former po ugradnji

Po zavrSenoj intervenciji, pacijentima je dat deksazon (DEXASON®, 4 mg/1 ml, Galenika,
Srbija) i prepisana je petodnevna terapija amoksicilinom (Sinacilin 500 mg, Galenika, Srbija).
Retroalveolarni snimci su napravljeni po ugradnji implantata u sve tri grupe. Konci su uklonjeni

nakon sedam dana.

7. Procena stabilnosti implantata

Stabilnost implantata je registrovana neposredno posle ugradnje implantata, a zatim nakon 3,
6, 8 1 12 nedelja od ugradnje implantata. Metod koji je koriS¢en za pracenje stabilnosti implantata je
bila analiza frekventne rezonance (Resonance Frequency Analysis RFA) koji se sprovodio
kori§éenjem aparata OstellMentor® (Integretion Diagnostic, Svedska). Imajuéi u vidu intervale
merenja, pre samog merenja stabilnosti, privremena krunica se skidala sa leziSta implanta, te po
zavr§enom merenju iznova retinirala Srafom. Merenje je vrSeno uz pomo¢ transdjusera retiniranog

Srafom unutar tela implanta.
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Sonda aparata je postavljana upravno na transdjuser iz tri pravca, tako da je dobijena vrednost
izmerene stabilnosti bila srednja vrednost pojedinacnih merenja. Radi smanjenja mogucnosti greske
u merenju, registrovana su dva uzastopna merenja sa identicnom vrednosti implantne stabilnosti
izmerene u ISQ jedinicama. Svaka konac¢na vrednost veé¢a od 65 ISQ omogucavala je restauraciju
implantata privremenom krunicom. Ukoliko bi primarna stabilnost iznosila manje od 65 ISQ, izradi
krunice bi se pristupalo tek nakon §to implant pokaZe stabilnost od najmanje 65 ISQ na nekom od

narednih merenja.

Slika 13. Merenje implantne stabilnosti (RFA)

8. Restauracija implantata privremenom krunicom i parametri stabilnosti periimplantnog
tkiva

U sve tri ispitivane grupe, formirani su izlazni profili u periimplantnom tkivu tokom 2 meseca
noSenjem privremenih CAD-CAM krunica. U ovoj studiji je za dobijanje Zeljenog izlaznog profila
koriS¢ena metoda dinamic¢ke kompresije pomocu Srafom retinirane privremene krunice (Wittneben

2013).

Izlazni profil je formiran kondicioniranjem mekog tkiva, ja¢im pritiskom povrsine krunice na

okolno meko tkivo u cilju njegovog usmeravanja do Zeljenog oblika.

Tom prilikom se javljala umerena ishemija, koja se nije prenosila na viSe od polovine susednih

zuba a do povlacenja bledila dolazilo u periodu od najvise 15 minuta (Cooper 2008).

32



Slika 14. Ishemija mekog tkiva nakon primene jakog pritiska

Ova metoda je koriS¢ena u cilju uspostavljanja harmoni¢nog odnosa mekog tkiva oko
privremene krunice sa mekim tkivom prirodne denticije, preciznog pozicioniranja gingivalnog zenita,
uspostavljanja balansa izmedu visine i1 Sirine papile i kreiranja kontaktne povrSine sa susednim
zubom. Nakon dve nedelje, postepeno je oduziman prethodno nanesen kompozit i na taj nacin

ostavljen prostor za maturaciju tkiva.

Slika 15. Izgled privremene krunice i mekog tkiva u toku formiranja izlaznog profila

U periodu nosenja privremene krunice, radi moguénosti skidanja krunice, merena je stabilnost

implantata analizom rezonantne frekvencije, kao i procena PES i WES za nosenje privemene krunice.
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a b

Slika 16. a) predaja privremene nadoknade na poziciji zuba 12; b) izgled mekog tkiva i krunice u toku
konturiranja mekog tkiva na poziciji zuba 12

Slika 17. a) predaja privremene nadoknade na poziciji zuba 21; b) izgled mekog tkiva i krunice u toku
konturiranja mekog tkiva na poziciji zuba 21

9. Registracija izlaznog profila

Posle nosenja privremene krunice na implantu u trajanju od 2 meseca, na osnovu definisanog

izlaznog profila, uradena je definitivna metalokeramicka krunica retinirana u implant Srafom.

Registracija izlaznog profila je dobijena na osnovu otiskivanja privremene krunice fiksirane
na analog implanta u otisnu masu van usta pacijenta, na osnovu ¢ega je samovezuju¢im akrilatom
(Duracryl® Plus, Spofa Dental) ili te€nim kompozitom (Filtek™ Ultimate, 3M ESPE) definisan

izlazni profil.
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a b

Slika 18. a) izlazni profil centralnog sekuti¢a; b) izlazni profil premolara

Slika 19. registrovanje izlaznog profila

Otisak za definitivnu krunicu je obuhvatao i otisak pozicije mekog tkiva izlaznog profila
definisan samovezuju¢im akrilatom ili te€nim kompozitom i transferom za otisak u ustima pacijenta
i uzet je Impregum™ Penta™ zbog svoje dobre dimenzionalne stabilnosti i visokom preciznoscéu za

prenos detalja.
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Slika 20. a) transferi sa otisnutim izlaznim profilom b) otisak sa izlaznim profilom

10. Parametri stabilnosti periimplantnog i koStanog tkiva primenom stalne krunice

Periimplantna stabilnost mekog tkiva je pracena primenom Mombelli indeksa sulkusnog
krvarenja, plak indeksa, merenja Sirine keratinizovane gingive i dubine sulkusa u vremenskim
intervalima od 2, 3, 6, 9 1 12 meseci posle ugradnje implantata primenom parodontalne sonde §to je
obuhvatalo period noSenja privremene i definitivne metalokeramicke krunice. Merenja klinickih
indeksa, kao i dubine sulkusa su radena u &etiri pozicije (mezijalna, distalna, bukalna i oralna). Sirina
keratinizovane gingive je merena od sredine Sirine marginalne gingive do nivoa mukogingivalne
granice izraZzena u mm, dok je dubina sulkusa merena od nivoa sredine marginalne gingive bukalno

do dna sukusa, odnosno blagog otpora na sondiranje.

Periimplantna stabilnost koStanog tkiva je merena primenom retroalveolarnih snimaka sa
standardnim drzafima pozicije snimka za paralelni snop zraCenja neposredno nakon ugradnje
implantata, 2, 6, 9 1 12 meseci po njihovoj ugradnji. Nivo marginalne kosti je odredivan distancom
izmedu nivoa konekcije implanta i abatmenta i nivoa marginalne kosti mezijalno i distalno, primenom

softverskog sistema (ImageJ, National Institute of Health, SAD).

11. Indeksi pracenja estetskih parametara (PES, WES)

Radi dugoro¢nog pracenja estetskog ishoda protetske rehabilitacije na implantima kori$éeni
su indeksi koji su zadovoljavali sledece kriterijume: pogodnost primene indeksa, kvalifikacija i
kvantifikacija stanja periimplantnog mekog tkiva i estetskog efekta protetske rehabilitacije,

definisanje nivoa klini¢ke prihvatljivosti 1 mogucnost ponovljivosti rezultata merenja.
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Za procenu stanja periimplantnog tkiva u periodu nosenja privremene krunice (period od 2
meseca), kao 1 u toku nosenja definitivne metalokeramicke krunice na Sraf (u periodu od 2, 6 1 12
meseci) koriS¢ena su dva indeksa: Indeks stanja periimplantnog mekog tkiva, PES indeks (Pink
Esthetic Score) i Indeks uspeha protetske rehabilitacije, WES indeks (White Eshetic Score),
primenom klinickog pregleda i analizom fotografije. Ovi indeksi su vrednovani pojedina¢no za svaki
protetski rad u predhodno iznetim vremenskim intervalima 1 prikazani su srednjom vrednosti za svaki
praceni parametar u okviru oba indeksa. Pored pojedinacnih analiza PES 1 WES prikazana je i ukupna

vrednost PES/WES kao indikator ukupnog uspeha estetskog ishoda.

12. PES indeks

Na osnovu modifikacije predhodno koriS¢enog indeksa stanja periimplantnog tkiva po
Furhauser-u i sar. (2005), kori$¢en je indeks stanja periimplantnog mekog tkiva po Buser-u i sar. iz

2009 (PES — pink esthetic score), sac¢injen od pet varijabli:

1) izgled mezijalne papile,

2) izgled distalne papile,

3) zakrivljenost marginalne gingive,

4) nivo marginalne gingive,

5) izgleda konture bukalne povrsine, odnosno teksture i boje mekog tkiva.

Slika 21. 5 varijabli PES scor-a
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Parametar stanja mezijalne i distalne papile ponaosob, vrednovan je opisno i numericki i to:

1) prisustvom papile u celosti (ocenjen numericki 2),
2) delimi¢no prisutna papila (ocena 1), i

3) odsustvo papile (ocena 0).

Zakrivljenost (harmonic¢na i disharmoni¢na) marginalne gingive procenjivana je poredenjem

sa zakrivljenoS¢u marginalne gingive referentnog zuba procenom kao:

1) identi¢na referentnoj gingivi (ocena 2),
2) blago izmenjena (ocena 1), 1

3) znacajno izmenjena (ocena 0).

Nivo marginalne gingive ocenjivan je poredenjem sa gingivom referentnog zuba ocenama:

1) identi¢an vertikalni nivo (ocena 2),
2) blago (< 1 mm) izmenjen nivo (ocena 1), 1

3) znacajno (> 1 mm) izmenjen nivo (ocena 0).

Parametar izgleda konture bukalne povrSine obuhvatao je 5 specificnih parametara mekog
tkiva: prisustvo, delimi¢no prisustvo ili odusustvo konveksnog profila bukalne povrsine (analogno
konveksitetu 1 konturi korena), kao i propratna boja i tekstura mukoze pomenute provrSine. Ovaj
parametar je imao za cilj 1 da prikaZe odsustvo ili prisustvo zapaljenske reakcije periimplantnog tkiva.

Analiza ovog parametra je procenjivana ocenama na sledeci nacin:

1) svih pet parametra (kontura, boja i tekstura) su podjednaki referentnoj vrednosti (ocena

2),

2) kriterijum ispunjavaju dva parametra (ocena 1),

3) sva tri parametra znacajno odstupaju od referentne vrednosti kontrolnog zuba (ocena 0).

Maksimalna zbirna ocena svih pet parametara bila je ocena 10 (5 parametara x 2 maksimalna

ocena), dok je najniza klini¢ki relevantna ocena za dalju statisti¢ku analizu bila ocena 6.
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13. WES indeks

Procena WES indeksa je vrSena vizuelnom procenom fotografije uradene aparatom Nikon
D7100 DSLR kojim je fotografisan klini¢ki izgled privremene i stalne krunice na implantu. WES
indeks je procenjivan registrovanjem pet parametara: oblik, volumen, boja, tekstura povrSine 1
translucencija (Belser i sar 2004). U okviru analize boje, koris¢en je termin — Nijansa, odnosno, jasno
razlikovanje boje koja se ocenjuje (hue eng.) 1 okolne boje, kao i termin — Osvetljenje, odnosno, odnos
kvaliteta svetlog, belog (high, light value eng.) i tamnog (dark, low value eng.). Procena je vrSena
deskriptivo odnosom nijanse/osvetljenja (hue/value eng.). Procena je vrSena poredenjem

metalokeramiCke krunice na implantu sa krunicom prirodnog, referentnog zuba, iskazom o:

1) identi¢nom izgledu (ocena 2),
2) blagoj razlici u izgledu (ocena 1), 1

3) znacajnoj razlici u izgledu (ocena 0).
Ukupna maksimalna ocena parametra je bila 10 (5 parametara x maksimalna ocena 2).

Fotografije su uradene tako da je centralni deo fotografije odgovaro centralnom delu krunice
na implantu ili kontralateralnom zubu. Kontralateralni zub za prvi premolar bio je njegov zub agonist,
drugi premolar. Analiza indeksa je radena dva puta u dva razliita dana, radi iskljucenja

nekonzistentnosti u prikupljanju podataka.

14. HistoloSka analiza koStanih uzoraka

Laboratorijsko istrazivanje uradeno je na Institutu za bazi¢na stomatoloska istrazivanja,

Stomatoloskog fakulteta, Univerziteta u Beogradu.

Histoloska analiza uzoraka kosStanog tkiva je uradena nakon biopsije centralnog dela
alveolarnog grebena, koji je odgovarao, centralnom delu postekstrakcione alveole. Biopsija je radena
primenom trepan borera unutra$njeg promera 3,5 mm dubine od 6 mm uz istovremeno hladenje

fizioloSkim rastvorom .
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Slika 22. Izgled kostanog uzorka uzet trepan borerom za histolo$ku i histomorfometrijsku analizu

Priprema tkiva za histolosku analizu je obuhvatala nekoliko faza i to: fiksaciju
nedekalcifikovanih uzoraka, dehidrataciju, infiltraciju i kalupljenje uzoraka, seCenje i fiksiranje
sekcija, bojenje. Fiksacija uzoraka je radena u 10% puferisanom formaldehidu, a potom su dehidrirani
u razli¢itim koncentracijama etanol alkohola. Postupak infiltracije vrSen je potapanjem u infiltracionu
te¢nost u vakuumskim uslovima, a potom su ostavljeni na temperaturi od 4 do 10°C tri dana. U
infiltracionoj te¢nosti uzorci su kalupljeni i polimerizovani na sobnoj temperaturi. Uzorci su

mikrotomima seceni transverzalno debljine 4 pm.

Po svakom uzorku je radeno ukupno 5 preseka. Po seenju uzorka, uradena je njihova fiksacija
1 presovanje pre zapocinjanja procedure bojenja u trajanju od najmanje 12 sati. Bojenje uzorka je
uradeno na ukupno 5 uzduznih preseka po uzorku i to Hematoksilin-eozin metodom prema
standardnoj proceduri bojenja. U cilju prikazivanja razli¢itog stepena maturacije regenerisanog tkiva,
isti broj preseka obojen je 1 Goldner-trihrom, Stevens blue i Van Gieson metodom bojenja, prema

standardnoj proceduri bojenja.

HistoloSka analiza uzoraka je radena radi deskriptivne analize kvaliteta regenerisanog tkiva
2, 4 19 meseci nakon primene metoda prezervacije alveolarnog grebena. Centralna sekcija svakog
uzorka vrednovana je na prisustvo novoformiranog mineralizovanog tkiva, koStane srzi, osteoida,
vezivnog tkiva, krvnih sudova i neresorbovanog biomaterijala. Takode je radena i vizuelizacija
razli¢itih Celija koStanog 1 vezivnog tkiva. Analizirane su panoramske fotografije sa ukupnom
povrSinom uzorka (bar-400 um), kao 1 fotografije na velikom uvelicanju (bar-100 pm) sa ciljem

prikazivanja ¢elijske aktivnosti, maturacije tkiva i dinamike regeneracije.
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15. Histomofrometrijska analiza koStanih uzoraka

Histomorfometrijska analiza je radena na Odeljenju za histologiju 1 embriologiju,
Stomatoloskog fakulteta Univerziteta u Beogradu, primenom Leica stereoloSkog softver sistema
verzija 4,3 (University Suite, Leica Microsystem, Nemacka). Histomorfometrijskom analizom je
obuhvacena kvantitativna procena uspesnosti prezervacije alveoalrnog grebena merenjem
procentualne zastupljenosti razli¢itih kosStanih struktura, kao §to su mineralizovana novoformirana

kost, koStana srz, zatim procenat neresorbovanog biomaterijala, vezivnog tkiva i krvnih sudova.

Priprema koStanih uzoraka je radena pripremom u 4% formaldehidu, pH 7,2, u trajanju od 48
sati. Nakon dekalcifikacije, uradena je dehidratacija uzoraka u etanol alkoholu, ¢iji je raspon
koncentracije bio od 70 do 100%. Sekcije koStanih uzoraka debljine 4 um uradene su u mikrotomu
(Leice Microsystems SM2000R, Wetzlar, Nemacka) i pripremljene za bojenje shodno protokolu
kvantifikacije pojedinog tkiva. Analiza je radena na mikroskopskom uveli€anju od 40x-400x (Leitz
Labor Lux S Fluorescence Microscope, Ernst Leitz Wetzlar GMBH, Nemacka). Panoramske
fotografije su uradene digitalnom kamerom (Leica DFC295, Nemacka) na uveli¢anju od 100x, za
svaku uradenu sekciju, povezane sa kompjuterskim monitorom i mikroskopom. Od ukupno pet

sekcija po uzorku, dobijena srednja vrednost se koristila za kona¢nu kalkulaciju unutar ispitivane

grupe, predstavljajuci procentualne vrednosti koli€ine regenerisanog tkiva.
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STATISTICKA ANALIZA

StatistiCka analiza je radena u SPSS-u, softverska verzija 18,0 (SPSS, Inc. Chicago, IL, SAD).
Za preliminarnu studiju koriS¢ena je deskriptivna statisticka analiza primenom hi-kvadrat testa i Man-
Whitney testa. Poredenje klini¢kih parametara izmedu ispitivanih grupa je radeno primenom Man
Whitney testa, dok su razlike unutar ispitivanih grupa analizirane Fridmanovim testom sa Wilcoxon

Sign Rank post-hoc testom. Nivo znacajnosti je bio 0,05.

Za statisticku analizu kontrolisane klini¢ke studije, Fridmanovim testom sa Wilcoxon Sign
Rank post-hoc testom testirane su unutargrupne razlike kod svih parametara sa razli¢itim vremenskim
intervalima. Zavisnost uzoraka mezijalno 1 distalno pri radioloskoj analizi testirana je Mann-Whitney
testom. Jednofaktorska ANOVA sa ponovljenim merenjima uz primenu Tucky post-hoc testa je
koriS¢ena za analizu izmedu ispitivanih grupa za demografske podatke i promene vertikalne 1
horizontalne dimenzije, za klinicke karakteristike regenerisane regije, stabilnosti periimplantnog
mekog 1 koStanog tkiva i1 indeksa PES 1 WES. Rezultati histomorfometrijske analize su testirani

primenom dvofaktorske ANOVA-e i primenom Tucky post-hoc testom sa 95% znacajnosti.
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REZULTATI

1. Preliminarna studija

Rezultati preliminarne studije pokazuju homogenost ispitivanih grupa bez znacajnih
statisitickih razlika u demografskim karakteristikama ispitanika 1 karakteristikama operativne regije

(Tabela 2).

Tabela 2. Karakteristike pacijenata i hirurske intervencije

GRUPA
Parametri
konus konus + membrana p
n 11 9 NS
Starost (god) 49+15 46+13 NS
M/Z (n) 5/6 3/6 NS
PusSac/nepusac (n) 4/7 5/6 NS
Dijagnoza (n)
A/B/C/D 2/6/2/1 2/3/1/3 NS
Implanti
3,5ax11b 5 5 NS
4,0a x11b 6 4 NS

n broj pacijenata, M muskarci, F Zene, A parodontopatija, B gangrena zuba, C hroni¢na periapikalna
lezija, D fraktura korena, a dijametar implantata (mm), b duzina implantata (mm)

Analiza implantne stabilnosti je pokazala statisticki znacajnu razliku unutar grupe konus +
membrana, u kojoj je vrednost RFA bila znacajno veéa 12 nedelja posle ugradnje implantata u
poredenju sa primarnom implantnom stabilnosti. Nasuprot tome, znacajna razlika nije registrovana u
grupi u kojoj je primenjen samo konus (Tabela 3). Znacajna razlika u implantnoj stabilnosti nije

zabelezena ni poredenjem razlika izmedu dve ispitivane grupe (Tabela 3).
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Tabela 3. Vrednosti RFA izrazene u ISQ vrednostima u opservacionom periodu od 12 nedelja

GRUPA
Nedelje

konus konus + membrana pa
0 66,6 £ 6,2 69,4+59 NS
3 66,4 +49 66,6 £ 5,7 NS
6 63,1+4,9 71,3+4,6 NS
8 70,5+5,2 73,9+4,5 NS
12 74,3 + 6,4 76,4 £ 5.4%
p° NS 0,01

Vrednosti prikazane kao srednje + SD, Fridman test ¥*p<0.05 0 vs. 12-ta nedelja;

Indeks krvarenja se nije znacajno razlikovao u opservacionom periodu izmedu ispitivanih
grupa, dok je znacajna razlika u vrednostima Mombelli plak indeksa zabeleZena izmedu ispitivanih

grupa u tre¢em mesecu nakon ugradnje implantata (Tabela 4).

Tabela 4. Indeks krvarenja i plak indeks (Mombelli) u opservacionom periodu od 12 meseci

Indeks krvarenja Plak indeks
Mesec konus + konus +
konus pa konus pa
membrana membrana
2 0,10+ 0,31 0,13+£0,35 NS 0,20 £ 0,63 0,38 £0,74 NS
3 0,40 £0,52 0,48 £0,52 NS 0,25 +0,53 0,50+ 0,467 0,045
6 0,20+0,32 0,33 +0,54 NS 0,30 £ 0,68 0,50 £0,76 NS
9 0,60 +0,52 0,63 +0,52 NS 0,20 £ 0,42 0,38 £0,52 NS
12 0,40 £ 0,52 0,25+0,36 NS 0,20+ 0,42 0,25 +0,46 NS
p° NS NS NS NS

Vrednosti prikazane kao srednje £ SD. Man Whiteny test T p< 0,05 za konus vs. konus + membrana

Sirina keratinizovane gingive je bila znacajno redukovana od 3. opservacionog meseca, u
grupi kod kojih je kori§¢en konus sa membranom u odnosu na grupu u kojoj je koris¢en samo konus.

Razlika u Sirini keratinizovane gingive nije zabeleZena unutar ispitivanih grupa (Tabela 5).
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Znacajna razlika u dubini periimplantnog sulkusa postojala je 9. i 12. meseca posle ugradnje
implantata kada je ovaj parametra poreden izmedu ispitivanih grupa. Unutargrupno poredenje je
pokazalo statisti¢ki znacajnu razliku u obe ispitivane grupe sa znacajnim povecanjem dubine sulkusa

12 meseci u odnosu na 2 meseca posle ugradnje implantata (Tabela 5).

Tabela 5. Sirina keratinizovane gingive i dubina sulkusa

Keratinizovana gingiva (mm) Dubina periimplantnog sulkusa(mm)
MEscal konus + konus +
konus pa konus pa
membrana membrana
2 3.6+ 1,0 30+1,1 2,40+0,71 1,80 £ 0,63 NS
3 3,8+0,9 2,9+0,77 0,047  2,40+0,84 2,00+ 1,11 NS
6 39+1,0 2,8+0,8F 0,035  2,31+0,97 2,20 + 1,07 NS
9 3,7£0,9 2,7+0,8F 0,013 2,88 + 0,68 2,29+ 0,35*t 0,03
12 3,7+£0,9 2,7+0,97 0,011 2,85£0,65 2,20+ 0,21*F 0,04
p NS NS 0,032 0,048

Vrednosti prikazane kao srednje +£SD. Keratinizovana gingiva Man Whitey test *p < 0,05 konus vs. konus +
membrana; dubina periimplantnog sulkusa unutar grupe Fridman test *p< 0,05 12-tog meseca

Znacajna promena nivoa marginalne periimplantne kosti nije zabeleZena kako izmedu tako i

unutar ispitivanih grupa u observacionom periodu od 12 meseci (Tabela 6).

Tabela 6. Nivo periimplantnog koStanog tkiva u opservacionom periodu od 12 meseci

GRUPA
Meseci
konus konus + membrana pa
Mezijalno(mm) Distalno(mm) Mezijalno(mm) Distalno(mm)
2 0,7+0,7 0,6+1,2 0,8+0,7 0,9+09 NS
6 0,9+ 0,7 1,2+1,1 1,3+0,9 1,4+1,1 NS
9 1,0£0,5 1,2+1,0 1,1+£0,6 1,L1£04 NS
12 1,3+£0,7 1,6 1,0 1,4£0,6 1,8+0,2 NS
P’ NS NS NS NS NS

Vrednosti prikazane kao srednje + SD
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2. Kontrolisana komparativna studija

2.1. Preoperativna analiza

Dobijeni rezultati komparativne analize uspesnosti implantoloske rehabilitacije u prethodno
regenerisanoj postekstrakcionoj alveoli, u opservacionim periodima zarastanja od 2, 4 1 9 meseci,
pokazala su homogenost ispitivanih grupa, izmedu kojih nije pokazana statisticki znacajna razlika u
demografskim i pra¢enim klinickim parametrima od znacaja za planirani terapijski postupak i izbor
implantata (Tabela 7). 1z ispitivanja su isklju¢ena ukupno 3 pacijenta koji nisu ispunjavali principe
ukljucivanja u studiju zbog naknadne ugradnje veceg broja implantata, tako da je ukupan broj

pacijenata po grupama prikazan u tabeli 7.

S tim u vezi, u tabeli 2 prikazana je procena estetskog rizika na osnovu parametara ITI
konsenzus grupe. Ovom procenom je pokazan visok stepen ocekivanja estetske rehabilitacije
pacijenata kod kojih je registrovan podjednak nivo morfologije koStanog i mekog tkiva alveolarnog
grebena, sa nesto ve¢im procentom srednje izrazene zakrivljenosti 1 debljine biotipa gingive. Kod
najveceg broja pacijenata je registrovana srednja visina linije osmeha kao i veca zastupljenost
intaktnih zuba agonista u odnosu na restaurirane. Takode, ucestalost trouglastog ili cetvorouglastog

oblika krunice zuba je bio podjednak (Tabela 8).
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Tabela 7. Demografski podaci i klini¢ki parametri

INTERVAL PRACENJA
Parametri (x = SD)
2 meseca 4 meseca 9 meseci p

N 28 30 29 NS
pol m/z 12/16 14/16 15/14 NS
godine Zivota 51+11 54+9 49+15 NS
pusa¢ DA/NE 17/11 11/19 18/11 NS
Dijagnoza:

parodontopatija 6 9 5 NS

nekroza/gangrena pulpe 9 10 9 NS

prelom korena 6 6 8 NS

hroni¢ni parodontitis 7 5 7 NS
Karakteristike implantata

dijametar (3,5/4,0 mm) 12/16 16/14 11/18 NS

duzina (11 mm) 28 30 29 NS

duzina (9 mm) 8 5 6 NS
Pozicija ugradnje
Sekutici 10 12 11 NS
Ocnjak 7 6 9 NS
Premolari 11 12 9 NS
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Tabela 8. Procena estetskog rizika

INTERVAL PRACENJA
Parametri
2 meseca 4 meseca 9 meseci

N 28 30 29
PACIJENTOVA OCEKIVANJA VISOKA VISOKA VISOKA
VISINA LINIJE OSMEHA niska/srednja/visoka 10/11/7 10/12/8 10/14/5
BIOTIP GINGIVE

1. zakrivljenost niska/srednja/visoka 9/10/9 10/12/8 8/12/9

2. debljina niska/srednja/visoka 9/10/9 10/12/8 9/13/7
OBLIK KRUNICA truglast/Cetvrtast 12/16 16/14 13/16
STATUS ZUBA AGONISTA restauriran/intaktan 9/19 11/19 6/23
SIRINA BEZUBOG GREBENA mala/ 417/7 6/19/5 3/20/5
srednja/visoka
ANATOMIJA MEKOG TKIVA INTAKTNO INTAKTNO INTAKTNO
VISINA PRIPOJNE GINGIVE (mm) 7,5 £2,66 6,21 +4,12 8,62 +£2,62
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2.2. Histoloska i histomorfometrijska analiza

Histoloska analiza panoramskih prikaza uzoraka koStanog tkiva posle 2 meseca prezervacije
je pokazala prisustvo neresorbovanih zona materijala kako u perifernom tako i u centralnom delu
uzorka. Na perifernim delovima uzoraka prisutna su ostrvca novoformiranog kostanog tkiva. Vecéa

koli¢ina vezivnog tkiva je registrovana u centralnim 1 cervikalnim delovima uzorka (Slika 23).

Nakon prezervacije postekstrakcione alveole u opservacionom periodu od 4 meseca, na
panoramskoj fotografiji se uocavaju Sire zone novoformirane kosti i to u perifernim i apikalnim
delovima uzorka, dok je u centralnom delu uglavnom prisutan neresorbovani materijal i vezivno
tkivo, koje je prisutno i u cervikalnom delu uzorka. U zonama novoformirane kosti, registrovani su 1

novi krvni sudovi i kolageno vezivno tkivo (Slika 24).

Slika 23. Panoramski izgled uzorka kosti posle prezervacije grebena od 2 meseca. Goldner-trichrome, bar-
400

Slika 24. Panoramski izgled uzorka kosti posle prezervacije grebena od 4 meseeca. HE, bar-400p
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Histoloska analiza uzoraka kosti uzetih posle 9 meseci prezervacije je pokazala znatnu
koli¢inu novoformirane kosti lokalizovane u svim delovima uzorka. Strukturalno, deblja trabekularna
kost je bila prisutna periferno i apikalno, dok su tanja trabekularna kost i spongiozna kosti uocene

centralno (Slika 25).

Slika 25. Panoramski izgled uzorka kosti posle prezervacije grebena od 9 meseci. Stevenel’s blue i van
Gieson’s picro fuchsin, bar-400.

Histoloskom analizom uzoraka uzetih nakon 2 meseca prezervacije uocavaju se zone
neresorbovanog materijala sa mikro i makro poroznom strukturom, u ¢ijoj se strukturi uocava ¢elijska
infiltracija 1 tanko vezivno tkivo. U direktnom kontaktu sa materijalom vide se i strukture
novoformiranih ostrvaca kosti, kao i zgusnjavanje kolagenog vezivnog tkiva. Unutar materijala se

vide zone sa novoformiranim krvnim sudovima i aktivnim makrofagima (Slike 26a, 26b).

Slika 26. Dva meseca prezervacije.

a) Stvaranje novoformiranog nezrelog kostanog tkiva unutar poroznog sistema BTKF; uocavaju se aktivni osteoblasti,
osteociti, granule materijala i stvaranje spongiozne kosti. Goldner-trichrome, bar-100p; b) 2 meseca prezervacije.
Granule neresorbovanog poroznog materijal sa ¢elijskom i vezivno tkivnom inkorporacijom unutar poroznog sistema;
uocavaju se aktivni osteoklasti unutar materijala, novoformirani krvni sudovi u vezivnom tkivu, kao i kolagena vlakna
sa ¢elijskom infiltracijom. HE, bar-100p.
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Histoloska analiza je pokazala da je 4 meseca posle primene BTKF za prezervaciju
alveolarnog grebena prisutno mlado, mineralizovano, novoformirano koStano tkivo koje ima
tendenciju stvaranja trabekularne kosti. Neresorbovane partikule materijala PTKF su inkorporirane
unutar mineralizovane novoformirane kosti, bez ¢elijske infiltracije i vezivnog tkiva. Uocava se i
proces razgradnje materijala PTKF. Takode, uo¢avaju se novoformirani krvni sudovi unutar vezivnog

tkiva (Slike 27a, 27b).

Slika 27. Cetiri meseca prezervacije.

a) Zadebljala trabekularna novoformirana kost sa inkorporiranim materijalom BTKF, novoformiranim krvnim sudovima
i Celijski infiltriranim vezivnim tkivom. HE, bar-100p; b) Prisutna hemijska disolucija BPTKF, granule koje su dobro
inkorporirane u novoformirano kostano tkivo. HE, bar-100p.
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Opservacioni period zarastanja od 9 meseci, pokazao je vremenski period formiranja
mineralizovane nove kosti koja se karakteriSe iregularnim oblikom i pozicijom lakuna osteocita, koje
ne odgovaraju strukturi lamelarne kosti. Novoformirano kostano tkivo je trabekularne strukture i
povezanosti. Takode uocavaju se i zone aktivnih osteoblasta koji produkuju prvo kostano tkivo —
osteoid. Zarastanje postekstrakcone rane primenom prezervacije, u vriemenskom periodu od 9 meseci,
pokazalo je da su neresorbovane granule BTKF i dalje prisutne, ali u fazi hemijske razgradnje 1
resorpcije, dobro inkorporirane u novoformirano tkivo bez vezivno tkivne inkapsulacije (Slika 28a,

28b).

Slika 28. Devet meseci prezervacije.

a) Razli¢ita maturacija novoformiranog kostanog tkiva (crvena boja) sa aktivnim, kuboidinim, palisadno postavljenim
osteoblastima koji produkuju osteoidno tkivo (zelena boja). Uocava se prisustvo spongiozne kosti, slabije infiltrirano
¢elijama sa tankim kolagenim vlaknima. Stevenel’s blue i van Gieson’s picro fuchsin, bar-100p; b) Materijal u fazi
hemijske razgradnje dobro inkorporiran u novoformirano kostano tkivo, osteoidno tkivo i spongioznu kost. Stevenel’s
blue i van Gieson’s picro fuchsin, bar-100p.

Rezultati histomorfometrijske analize pokazuju znacajno vecu koli¢inu mineralizovanog
kostanog tkiva posle 9 meseci u odnosu na kvantitet registrovan nakon 2 i 4 meseca, kao i posle 4 u
odnosu na 2 meseca zarastanja. Kada je u pitanju merenje zastupljenosti koStane srzi (spongiozne),
razlika je uocena izmedu 9 1 4, kao 1 9 1 2 meseca zarastanja. Takode, statisti¢ki znacajna razlika je
registrovana i izmedu 2 i 4 meseca, sa kvantitativno vise kosti u duzem periodu zarastanja od 4
meseeca. Resorpcija BPTKF je bila najznacajnija posle 9 meseci i statisticki se znacajno razlikovala u
odnosu na koli¢inu neresorbovanog materijala posle 2 i 4 meseca zarastanja. Interesantan je nalaz
koji pokazuje znacajnu razliku u resorpciji biomaterijala i izmedu 2 1 4 meseeca, pri ¢emu je koli¢ina
biomaterijala bila znafajno manja u opeservacionom periodu od 4 u odnosu na 2 meseca.
Kvantitativna zastupljenost krvnih sudova je bila zna¢ajno veca u ranoj fazi zarastanja od 2 i 4 meseca

u odnosu na 9 meseci. Statisticki znacajna promena u kvantitetu fibroznog tkiva je pokazala statisticki
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najvecu zastupljenost fibroznog tkiva u grupi od 9 meseci zarastanja u odnosu na druge dve
opservacione grupe (Tabela 9). Nadalje, statisticka analiza unutar grupa je pokazala da je u okviru
grupa od 2 1 4 meseca zarastanja prisutno znacajno vise spongiozne kosti u odnosu na mineralizovanu
kost i partikule neresorbovanog materijala. Znacajno manje BTKF registrovano je i u grupi od 4
meseca u odnosu na procenat novoformirane mineralizovane kosti. U grupi pacijenata sa zarastanjem
od 9 meseci registrovan je podjednak procenat spongiozne i mineralizovane kosti. Znacajno manji
procenat krvnih sudova u odnosu na ukupnu zapreminu fibroznog tkiva uocen je u grupi pacijenata

kod kojih je bilo prisutno najduze zarastanje od 9 meseci (Tabela 9).

Tabela 9. Histomorfometrijska analiza (%)

INTERVAL PRACENJA
PARAMETRI
2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI p<0.005
N 28 30 29 NS
1. Mineralizovana kost 26,10 £ 11,98 30,23 £9,16 43,85 + 14,55 4vs9
2vs9
2vs4
2. Kostana srz 45,37 + 13,42 50,03 + 12,20 39,20 + 11,65 9vs2
9vs4
4vs2
3. Materijal 24,62 +£3,8 15,62 + 5,63 10,10 + 6,95 9vs2
9vs4
4vs2
4. Fibrozno tkivo 1,70 = 1,18 1,32+ 0,87 5,40 £ 4,40 9vs2
9vs4
5. Krvni sudovi 2,21 +1,33 2,80+2722 1,45+ 1,05 9vs2
9vs4
p<0.005 2vsl 2vs1 3vsl
2vs3 2vs3 3vs2
1vs3 4vs5




2.3. Klini¢ki parametri prezervacije alveolarnog grebena

Komparativna analiza klinickih karakteristika mekog tkiva posle prezervacije
postekstrakcione alveole u estetskoj regiji nije pokazala statisticki znacajnu razliku u brzini
epitelizacije u sva tri ispitivana vremena. U proseku, period epitelizacije je 1znosio oko 3 nedelje.
StatistiCki znac¢ajna razlika je registrovana prilikom probe otpornosti na sondiranje kosti u centralnom
delu alveole pri ¢emu je znacajno tvrda kost registrovana nakon 9 meseci, znacajno fleksibilnija kosti
nakon 4 meseca i znacajno meksa kost nakon 2 meseca zarastanja. Takode, otpornost koju je pruzala
kost prilikom trepanacije, odnosno uzimanja uzorka za histomorfometrijsku analizu je bila znacajno
manja posle 2 1 4 meseca u odnosu na period od 9 meseci zarastanja. Imajuci u vidu stepen resorpcije
biomaterijala, vidljivost partikula neresorbovanog materijala je bila statisti¢ki znac¢ajno vec¢a kako u
2., tako 1 u 4. mesecu zarastanja u odnosu na 9 meseci. Slican statisticki odnos je bio registrovan i
prilikom analize kontinuiteta novoformiranog kostanog tkiva sa nativnom kosti alveolarnog grebena

(Tabela 10).
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Tabela 10. Klinicke karakteristike kostanog i mekog tkiva na mestu ugradnje implantata

INTERVAL PRACENJA
KARAKTERISTIKE
2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI p
N 28 30 29 NS
Epitelizacija (dan) 21,3+£3,22 19,57 2,82 19,10 4,70 NS
Vidljivost granula prilikom 28/0 28/2 13/16 <0,05 9vs2
ugradnje implantata (DA/NE) 9vs4
Kontinuitet sa nativnom kosti
DA 10 19 29* <0,05 9vs2
9vs4
NE 18 11 0
Fibrozne priraslice
DA 10 11 8
NE 18 19 21 NS
Prisustvo gnojnog sadrzaja
DA 0 0 0
NE 28 30 29 NS
Otpornost na trepanaciju
Smanjena 28 21 8* <0,05 9vs4
9vs2
Sli¢na kosti 0 9 21
Otpornost na sondiranje
Tvrda 0 9 20%
Fleksibilna 8 18* 7
Mekana 20* 3 2 <0,05
Smanjenje pripojne gingive
DA 0 0 0
NE 28 30 29 NS

ANOVA Tucky post hoc test *p < 0.05

*statistiCka znacajnost
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Analiza dimenzionih promena alveolarnog grebena posle primene BTKF + Kol-1 neposredno
nakon ekstrakcije zuba je pokazala da je u estetskoj regiji prisutna znacajna resorpcija Sirine
alveolarnog grebena u cervikalnom delu alveole 9 meseci nakon primene materijala u odnosu na
Sirinu alveole neposredno posle vadenja zuba, $to nije bio slucaj sa 2 1 4 meseca zarastanja. Medutim,
znacajna razlika u redukciji Sirine alveolarnog grebena nije pokazana izmedu tri razli¢ita vremenska
inervala zarastanja. Promena vertikalne dimenzije, odnosno visine alveolarnog grebena nije bila

statisticki znacajno razlic¢ita izmedu kako unutar tako i izmedu ispitivanih grupa (Tabela 11).

Tabela 11. Dimenzione promene alveolarnog grebena

INTERVAL PRACENJA
PARAMETRI (mm)
2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI p
Horizontalna dimenzija
Preoperativno 8,23+ 1,34 7,55+2,22 8,45+ 3,10 NS
Postoperativno 7,67 +2,92 6,78 £ 1,87 6,20+ 1,44 NS
P NS NS <0,05
Vertikalna dimenzija
(oralno)
Preoperativno 3,21 +1,45 3,83+1,12 3,33+1,34 NS
Postoperativno 3,02+ 1,00 3,54+ 1,75 3,66+ 1,69 NS
p NS NS NS
Vertikalna dimenzija
(bukalno)
Preoperativno 3,36 1,29 3,57+ 1,48 3,19+1,37 NS
Postoperativno 3,88 £ 1,55 3,39+1,21 3,66+1,71 NS
p NS NS NS

Fridman test *p<0.005 9 meseci horizontalna dimenzija preoperativno vs. postoperativno
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2.4. Analiza stabilnosti implantata

Analiza implantne stabilnosti, u opservacionom periodu od 12 nedelja, odnosno u toku
restauracije privremenom krunicom, pokazala je statisticki znacajno vecu stabilnost unutar grupe od
9 meseci zarastanja, i to u 12 nedelji u odnosu na 3 nedelju restauracije. lako je trend povecanja
vrednosti rezonantne frekvencije, odnosno implantne stabilnosti, proporcionalan vremenskom
pracenju od 12 meseci u sve tri ispitivane grupe, statisticka znacajnost ipak nije registrovana izuzev
u predhodno pomenutom slucaju. Takode, znacajna razlika nije registrovana ni medugrupnim
poredenjem (Tabela 12). U sve 3 grupe zabeleZeni su padovi vrednosti ISQ od primarne stabilnosti

do 3. nedelje dok su od 3. do 6. nedelje zabelezene vece vrednosti ISQ u odnosu na primarnu

stabilnost.
Tabela 12. Vrednosti RFA izrazene u ISQ u opservacionom periodu od 12 nedelja
GRUPE
NEDELJE
2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI pa
0 66,6+ 5,2 68,4+ 4.8 68,7 £ 6,3 NS
3 64,6 £3,3 65,2+5,5 66,1+ 3,4 NS
6 69,9 £6,2 67,5+5,9 70,3+ 7,6 NS
8 71,4467 70,3 + 6,4 72,5+5,5 NS
12 74,8 £5,2 72,7+6,1 75,42+ 4,6 NS
pb NS NS 0,05

Vrednosti prikazane kao srednje + SD. Fridman test *p<0.05 0 vs. 12-ta nedelja
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2.5. Analiza stabilnosti periimplantnog tkiva

Statisticki znacajna razlika registrovana je u 12. mesecu opservacije, kada je znacajno veci
indeks krvarenja uo¢en u grupi sa 9 meseci zarastanja u odnosu na grupu sa 4 meseca. Takode u istom
opservacionom vremenu, znacajno vise plaka registrovano je u grupama sa 2 i1 4 meseca u odnosu na

vrednosti plak indeksa u grupi sa 9 meseci zarastanja (Tabela 13).

Tabela 13. Indeks krvarenja i plak indeks (Mombelli) u opservacionom periodu od 12 meseci

GRUPE

MESEC

2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI pa
Indeks krvarenja
2 0,55 + 0,81 0,33 £ 0,25 0,45+ 0,55 NS
3 0,60 + 0,65 0,50+ 0,75 0,45+0,30 NS
6 0,45+0,42 0,40 +£ 0,25 0,30+ 0,35 NS
9 0,55+0,72 0,63 + 0,65 0,50 + 0,35 NS
12 0,46 £ 0,73 0,65 + 0,20 0,25+0,15* 0,05
pb NS NS NS
Plak indeks
2 0,30+ 0,45 0,40 £ 0,74 0,35+0,30 NS
3 0,35+0,55 0,50 +£ 0,46 0,25+0,75 NS
6 0,35+ 0,68 0,45+0,76 0,30+ 0,45 NS
9 0,40 +£ 0,63 0,30+ 0,46 0,20 + 0,45 NS
12 0,55 +0,25 0,25+0,35 0,15+0,25* 0,05
pb NS NS NS

Vrednosti prikazane kao srednje + SD. ANOVA Tucky post hoc test *p<0,05: 9 vs. 2 i 4 meseca
plak indeks, 9 vs. 2 i 4 meseca indeks krvarenja
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Sirina keratinizovane gingive se nije zna¢ajno razlikovala izmedu ispitivanih grupa. S druge
strane, dubina periimplantnog tkiva se statisti¢ki znacajno razlikovala u 12. mesecu posle ugradnje
implantata i bila je znacajno veca u grupi pacijenata kod kojih je zarastanje trajalo 2 meseca u odnosu
na grupe pacijenata sa duzim vremenom zarastanja. Broj recesija gingive je bio nizak i podjednak u

svim ispitivanim grupama (Tabela 14).

Tabela 14. Stanje periimplantnog mekog tkiva u opservacionom periodu od 12 meseci

GRUPE
MESEC 2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI pa
Keratinizovana gingiva
2 3,50+0,90 4,30 £ 0,55 3,65+1,35 NS
3 4,00 + 0,85 4,50 £ 1,45 3,25+ 1,30 NS
6 3,45+ 0,92 4,45+ 1,55 4,35+ 0,85 NS
9 4,55+ 1,15 3,23+0,95 4,50 + 1,55 NS
12 4,40+ 0,75 3,65+ 1,20 3,75+0,70 NS
pb NS NS NS
Dubina periimplantnog sulkusa
2 2,30 £ 0,25 2,40 +0,30 2,35+0,30 NS
3 2,55+ 0,30 2,50 +£ 0,60 2,25+0,75 NS
6 2,85+0,40 2,45+1,70 3,30+ 0,85 NS
9 3,40+ 0,65 2,30+ 0,25 2,20+ 0,20 NS
12 3,85+0,25 2,25+0,30 2,15+£0,15* 0,05
pa NS NS NS
broj recesija 3 2 2

Vrednosti prikazane kao srednje + SD. ANOVA Tucky post hoc test ¥*p<0,05: 9 vs. 2 i 4 meseca
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Analiza resorpcije marginalne periimplantne kosti nije pokazala statisti¢ki znac¢ajnu promenu

izmedu 1 unutar ispitivanih grupa (Tabela 15).

Tabela 15. Nivo periimplantnog koStanog tkiva u opservacionom periodu od 12 meseci

GRUPE

MESECI 2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI

M D M D M D »
2 0,7+£0,7 0,6=12 08+0,7 09+09 0,8+0,7 0,9+0,9 NS
6 09+0,7 12=1,1 13£0,9 14%1,1 0,8+£0,7 0,9+09 NS
9 1,0£0,5 12+1,0 1,1£0,6 1,104 0,8+0,7 0,9+0,9 NS
12 13+0,7 1,6+1,0 1,4+0,6 1,840, 0,8+0,7 0,9+0,9 NS
pb NS NS NS NS NS NS

Vrednosti prikazane kao srednje + SD, M: mezijalno, D: distalno

2.6. Rezultati analize protetskih parametara

Protetski parametri od znac¢aja za postizanje uspesne estetske restauracije vrednovani su, prvo,
postizanjem efekata primenom privremene krunice, odnosno privremene restauracije, a potom
komparativnom analizom protetskih parametara noSenjem definitivne metalokeramic¢ke krunice

retinirane na implant Srafom.

Kada je u pitanju procena parametara u toku dvomesecnog noSenja privremene krunice,
ukupna vrednost PES i WES se nije znacajno menjala poredenjem ovih vrednosti izmedu grupa.
Srednja ukupna vrednost PES/WES je iznosila 7,05 (= 1,7), 7,5 (= 1,8) i 7,4 (£ 1,8), u sve 3 grupe.
Nesto vece vrednosti u bodovanju ukupnih parametara zabelezene su u grupi pacijenata, kod kojih je

zarastanje postekstrakcione alveole praceno 4 meseca (Tabela 16).

Tabela 16. Estetska procena PES i WES nakon 2 meseca nosenja Srafom retinirane privremene krunice (x +

SD)
VREME ZARASTANJA ALVEOLARNOG GREBENA
SKALA
2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI pa
PES 7,4+2,1 7,7+ 1,4 8,0+ 1,7 NS
WES 6,7+1,3 73+22 6,8+1,9 NS
Ukupno PES/WES 7,05+ 1,7 75+1,8 74+18 NS
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a b

Slika 29. Radiografski i klinicki prikaz PES i WES $rafom retinirane privremene krunice na poziciji zuba 21

a) PES b) WES
1. mezijalna papila 2 1. Forma 2
2. distalna papila 2 2. Volumen/kontura 2
3.zakrivljenost mukoze 2 3. Boja 1
4. tekstura i boja mekog tkiva 2 4. Translucencija/karakterizacija 0
5. nivo mukoze 2 5. Tekstura povrS$ine 1
UKUPAN PES 10 UKUPAN WES 6

Slika 30. Radiografski prikaz Srafom retinirane privremene krunice na poziciji zuba 14

a) PES b) WES
1. mezijalna papila 2 1. Forma 2
2. distalna papila 1 2. Volumen/kontura 2
3.zakrivljenost mukoze 2 3. Boja 1
4. tekstura i boja mekog tkiva 2 4. Translucencija/karakterizacija 0
5. nivo mukoze 2 5. Tekstura povrSine 1
UKUPAN PES 9 UKUPAN WES 6
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Rezultati analize protetskih parametara su prikazani u tabelama 17, 18, 19, 201 21 kao srednje
vrednosti estetske procene periimplantnog mekog tkiva (PES) 1 estetske procene izgleda

metalokeramicke krunice (WES).

Srednja ukupna vrednost PES je iznosila 9,3 (£ 1,2), 8,9 (£ 1,8)17,6 (£ 1,2), za 2, 419 meseci
zarastanja, odnosno ukupna srednja vrednost za sve tri grupe 8,6 = 1,6. Znacajno veca razlika ukupne
vrednosti PES registrovana je izmedu grupa od 9 i 2 meseca zarastanja (Tabela 17). Srednja vrednost
PES za grupu od 2 meseca opterecenja, kretala se u intervalu od 8,1 (+ 0,4) do 8,6 (= 1,4), za grupu
pod 6 meseci u intervalu od 6,4 (= 0,4) do 9,5 (£ 1,2) i za grupu od 12 meseci, gde su pokazane
najvise vrednosti, u intervalu od 8,0 (£ 0,6) do 9,8 (+ 1,7). Znacajna razlika je registrovana izmedu 9

vs. 419 vs. 2 meseca zarastanja (Tabela 17).

Tabela 17. Estetska procena periimplantnog mekog tkiva (PES) nakon 2, 6 i 12 meseci noSenja Srafom
retinirane definitivne krunice (x = SD)

VREME ZARASTANJA ALVEOLARNOG GREBENA

INTERVAL PRACENJA

2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI pa
2 meseca 8,614 8,104 8,5+1,7 NS
6 meseci 9,5+1,2 9,3+1,5 6,4+04 0,05
12 meseci 9,8+1,7 9,4+ 1,4 8,0+£0,6 0,05
p NS 0,05 0,05
UKUPNO 93+1,2 89+1,8 7.6+1,2 0,05

ANOVA Tucky post hoc test *p<0,05 ukupno: 9 vs. 2 meseca zarastanja; Fridman test *p<0.05: 6
vs 12 meseci pracenja; ANOVA Tucky post hoc test *p<0.05: 9 vs. 2, 9 vs. 4 meseca zarastanja
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Dobijeni rezultati su pokazali da je najveca srednja vrednost registrovana za parametre nivoa
1 zakrivljenosti marginalne gingive, dok su vrednosti za procenu boje i1 teksture mukoze, kao 1
konveksiteta juga alveolaria pokazale najnize vrednosti estetske procene, kako u grupi od 2 meseca,
tako 1 u grupi od 4 meseca zarastanja. Medutim, u grupi u kojoj je zarastanje trajalo 9 meseci, svi
praceni parametri su pokazali neznatna medusobna odstupanja 1 stabilne vrednosti PES-a. Vrednosti
dobijene analizom prisustva interdentalnih papila su pokazale manja odstupanja u njihovoj

morfologiji u sve tri ispitivane grupe (Tabela 18).

Tabela 18. Parametri estetske procene periimplantnog mekog tkiva (PES) nakon 2, 6 i 12 meseci
nosenja Srafom retinirane definitivne krunice (x + SD)

Vr?m(? Mezij glna Distglna Zakrivljenost Nivo mukoze bI:)/ﬂ'zrif(:lcl)(%gl ar’a

pracenja papila papila mukoze e
2 meseca

2 meseca 1,5+0,2 1,2+0,3 1,9+0,2 1,6 £0.4 1,4+0,3

6 meseci 1,7+0,4 1,6 £0,2 1,8+0,1 1,9+0,3 1,3+0,2

12 meseci 1,6 £0,2 1,5+0,2 1,9+0,3 1,9+0,2 1,7+0,2
4 meseca

2 meseca 1,2+0,1 1,3+0,2 1,2+0,2 1,2+0,1 1,2+0,2

6 meseci 1,6 £0,3 1,5+0,2 1,9+0,1 1,8 +0,2 1,5+0,3

12 meseci 1,8+0,2 1,9+0,3 2,0+0,2 1,9+0,3 1,8+0,2
9 meseci

2 meseca 1,3+£0,2 1,3+0,1 1,4+0,2 1,3+0,2 1,2+0,1

6 meseci 1,4+0,1 1,3+0,4 1,3+0,2 1,2+0,4 1,2+0,4

12 meseci 1,6 £0,3 1,5+0,4 1,7+0,3 1,6 £0,2 1,6 £0,3
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Srednja ukupna vrednost WES je iznosila 7,3 (= 1,0), 7,3 (+0,7) 16,7 (£ 0,4) za 2, 4 1 9 meseci
zarastanja. Srednja ukupna vrednost za sve tri grupe iznosila je 7,1 = 0,7 (Tabela 19). Srednja vrednost
WES za grupu od 2 meseca opterecenja, kretala se u intervalu od 7,3 (= 1,3) do 7,9 (+ 0,3) za grupu
od 6 meseci u intervalu od 6,5 (£ 0,5) do 7,4 (£ 0,4) i za grupu od 12 meseci, gde su pokazane najvece
vrednosti, u intervalu od 6,2 (= 0,4) do 7,6 (= 0,5). ZnaCajno manja vrednost WES-a je registrovana
12. meseca pracenja u odnosu na vrednosti WES-a izmerene nakon 2 meseca nosenja definitivne
metalokeramicke krunice. Znacajna razlika u komparativnoj analizi u tri ispitivane grupe, medutim,

nije registrovana (tabela 19.)

Tabela 19. Estetska procena protetskih parametara (WES) nakon 2, 6 i 12 meseci noSenja Srafom retinirane
definitivne krunice (x = SD)

VREME ZARASTANJA ALVEOLARNOG GREBENA

INTERVAL PRACENJA

2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI pa
2 meseca 73+1,3 7,9+0,3 7,4+1,2 NS
6 meseci 72+1,1 7,4+0,4 6,5+0,5 NS
12 meseci 7,6 £0,5 65+14 6,2+04 NS
p NS NS 0,05
UKUPNO 73+1,0 73+0,7 6,7+04 NS

Fridman test *p<0,05: grupa 9 meseci zarastanja: 2 vs. 12 meseci pra¢enja
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Dobijeni rezultati srednjih vrednosti protetskih parametara estetske procene su pokazali
povecanje vrednosti za parametre obilka, volumena 1 teksture povrSine metalokeramickih krunica u
okviru opservacionog perioda od 12 meseci. Parametri boje, tj. odnosa nijanse i osvetljenja, i

translucencije su se u ovom observacionom periodu neznatno smanjivali (Tabela 20).

Tabela 20. Protetski parametri estetske procene (WES) nakon 2, 6 1 12 meseci noSenja Srafom retinirane
definitivne krunice (x = SD)

Interval

e Oblik Volumen Boja Tekstura Translucencija
2 meseca

2 meseca 1,5+04 1,0+0,2 1,6 £0,3 1,4+0,2 1,6 £0,3

6 meseci 1,8+0,3 1,4+03 1,5+02 1,4£02 1,602

12 meseci 1,8+0,1 1,5+04 1,3+£0,3 1,3+£0,3 1,4+04
4 meseca

2 meseca 1,3+0,2 1,4+0,1 1,3+0,2 1,2+0,1 1,5+0,2

6 meseci 1,7+£0,2 1,5+0,1 1,5+04 1,6 £0,2 1,5+0,4

12 meseci 1,9+0,3 1,6 £0,2 1,5+0,3 1,9+0,2 1,6 +£0,3
9 meseci

2 meseca 1,5+0,3 1,4+0,3 1,4+0,2 1,2+0,3 1,5+0,3

6 meseci 1,5+£03 1,2+03 1,4+£02 1,3+£0,3 1,6 £0,2

12 meseci 1,8+0,1 1,6 £0,1 1,3+£0,2 1,5+£0,2 1,8+0,3
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Ukupna vrednost PES/WES u opservacionom periodu od 12 meseci nosenja Srafom retinirane
metalokeramiCke krunice na implantu je pokazala znac¢ajno manju srednju vrednost nakon 12 meseci

protetske rehabilitacije u odnosu na vrednosti u toku 2 i 4 meseca protetske rehabilitacije (Tabela 21).

Tabela 21. Ukupna vrednost PES/WES u opservacionom periodu od 12 meseci noSenja Srafom retinirane
definitivne krunice (x = SD)

VREME ZARASTANJA ALVEOLARNOG GREBENA

UKUPNA VREDNOST

2 MESECA 4 MESECA 9 MESECI p
WES 18,5+ 1,0 18,8+ 0,7 17,6+ 0,4 0,05
PES 245+1.2 23,8+ 1,8 20,9 +1,2 0,05
> PES/WES 430+1,1 42,6 +13 38,5+0,8 0,05

ANOVA Tucky post hoc test: WES p<0,05 ukupno: 9 vs. 4 meseca zarastanja; PES p<0,05 ukupno:
9 vs. 2 meseca zarastanja. £ PES/WES p<0,05: 9 vs. 4, 9 vs.2 meseca zarastanja
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a b

Slika 31. Radioloski i klini¢ki prikaz metalokeramicke Srafom retinirane krunice u grupi od 2
meseca zarastanja na poziciji zuba 21

a) PES b) WES
1. Mezijalna papila 2 1. Forma 2
2. Distalna papila 2 2. Volumen/kontura 2
3. Zakrivljenost mukoze 2 3. Boja 1
4. Tekstura i boja mekog tkiva 2 4. Translucencija/karakterizacija 1
5. Nivo mukoze 2 5. Tekstura povrSine 2
UKUPAN PES 10 UKUPAN WES 8
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Slika 32. Radioloski i klini¢ki prikaz metalokeramicke Srafom retinirane krunice u grupi od 4 meseca
zarastanja na poziciji zuba 12

a) PES b) WES
1. Mezijalna papila 1 1. Forma 2
2. Distalna papila 1 2. Volumen/kontura 2
3. Zakrivljenost mukoze 2 3. Boja 1
4. Tekstura i boja mekog tkiva 2 4. Translucencija/karakterizacija 2
5. Nivo mukoze 1 5. Tekstura povr§ine 2
UKUPAN PES 7 UKUPAN WES 9
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DISKUSIJA

Jedan od ciljeva u rekonstruktivnoj stomatologiji jeste 1 implantoloSko zbrinjavanje
pacijenata, posebno u segmentu estetske zone gornje vilice koja pored interkaninog sektora obuhvata
i predeo premolara (Hammerle i sar. 2012). Razlog za to lezi u Cinjenici da je gubitak zuba iz razloga
traume ili patoloSkih stanja, u manjoj ili ve¢oj meri, pracen gubitkom koStanog i mekog tkiva
alveolarnog grebena, Sto posledicno smanjuje mogucénosti za postizanje klinicki adekvatnih
funkcionalnih i estetskih rezultata, a §to je u prednjem delu gornje vilice od posebnog znac¢aja. Imajuci
u vidu i Cinjenicu da su mehanizmi zarastanja postekstrakcione alveole slozeni i zasnovani na
tkivnom, ¢elijskom 1 molekularnom nivou, radi postizanja povoljnih uslova za uspe$nu implantolosku
1 protetsku rehabilitaciju, od posebnog znacaja je 1 pracenje preventivnih 1 profilaktickih oralno-

hirurskih terapijskih postupaka i analiza mehanizama kojima se ovi klinicki rezultati postizu.

Naime, neposredno posle vadenja zuba, postekstrakciona alveola se ispunjava krvnim
ugruskom iz krvi koja potic¢e od otvorenih, rupturiranih krvnih sudova periodoncijuma i apeksa zuba,
koji, pored uobli¢enih krvnih zrnaca, sadrzi proteine i oSte¢ene Celije. Ove celije izazivaju niz
induktivnih, kaskadnih celularnih i molekularnih procesa sintetisanjem fibrina, kao osnove za
kosStanu mineralizaciju, ali 1 reparaciju mekog tkiva. Vremenski interval zarastanja postekstrakcione
alveole koji obuhvata pomenute mehanizme jeste od 48 sati do 32 dana (Moya-Villaescusa 2010).
Nadalje, iako se radi o fizioloskom, bioloski determinisanom procesu, posle reparacije mekog tkiva i
zatvaranja otvora postekstrakcione alveole keratinizovanom gingivom, pored modelacije kosti u toku
njene mineralizacije, zapo€inju i resorptivni procesi, kao i njena remodelacija. Dimenzione promene
alveolarnog grebena posle vadenja zuba, prac¢ene su razli¢itim stepenom atrofije grebena i promenom
njegovog originalnog oblika, odnosno volumena kosti i mekog tkiva koje ga pokriva. Atroficne
promene, kod kojih je prisutan gubitak kako visine tako i Sirine kosti, definisane su kao defekti
cervikalnog tzv. krestalnog dela (crestal defect morphology), ili kao znacajno istanjenje cervikalnog
dela alveolarnog grebena (knife-edge morphology) (Strietzel i sar 2002). Kako je ishod ovog
fizioloSkog procesa klini¢ki nepredvidiv, u klinicku implantolosku praksu uvodi se niz metoda koje
imaju za cilj o€uvanje inicijalne dimenzije alveolarnog grebena, kao §to su terapijske profilakticke
metode, odnosno, imedijatna ugradnja implantata i prezervacija alveolarnog grebena neposredno

posle vadenja zuba, ili terapijske metode, kao $to su augmentacione hirurske procedure.

69



Analizom klini¢kih rezultata dimenzionih promena alveolarnog grebena u ovoj doktorskoj
studiji pokazano je oCuvanje dimenzione stabilnosti bukalne koStane lamele, posebno u ranom
periodu zarastanja od 2 i 4 meseca, primenom metoda prezervacije alveolarnog grebena beta-
trikalcijum fosfatom i kolagenom tip I. Kada je u pitanju period od 9 meseci zarastanja, uoceno je
znacajno smanjenje horizontalne dimenzije, ali ne 1 vertikalne dimenzije rezidualnog alveolarnog
grebena. Ovi rezultati pokazuju da u perodu od 4 meseca zarastanja, kombinovana primena beta-
trikalcijum fosfata 1 kolagena tip I i to bez koriS¢enja kolagene membrane, uti¢e na oCuvanje
dimenzione stabilnosti vulnerabilne bukalne lamele, koja se posle vadenja zuba, a usled poznate
fizioloSke resorpcije grebena, u celosti gubi. U prilog ovome ide 1 izbor hirurSke procedure koja
iskljucuje odizanje mukoperiostalnog reznja, a time 1 ocuvanje cirkulacije 1 ishrane mekog i koStanog
tkiva, odnosno zidova alveole (Gosain A 2004, Irinakis 2007) Znacajno je istaci da horizontalna 1
vertikalna dimenziona stabilnost posle 4 meseca, i vertikalna stabilnost posle 9 meseca zarastanja,
ima bitan uticaj na stabilnost mekog tkiva alveolarnog grebena, posebno posle ugradnje implantata,
Sto spreCava gubitak pripojne gingive 1 kolapsa interdentalnih papila, odnosno stabilnost
periimplantnog tkiva. U prva tri meseca od vadenja zuba mozZe se ocekivati resorpcija priblizno dve
tre¢ine zapremine alveolarnog grebena, bez obzira da li se radi o estetskoj regiji ili bocnom segmentu
gornje vilice, dok su resorptivni procesi posle tre¢eg meseca znatno manje izrazeni (Schropp 1 sar.
2003, Moya-V Villaescusa 2010). Stavise, Schropp i sar (2003) su pokazali da usled vadenja zuba,
nivo interdentalnog septuma izmedu postekstrakcione alveole 1 susednog zuba ne doseze fizioloski
nivo, kao u punom zubnom nizu, ve¢ da je prisutna redukcija interdentalne kosti za oko 1,2 mmiu
predelu mezijalnog i u predelu distalnog septuma. Ovaj podatak, doduse, analiziran je posle 12 meseci
od vadenja zuba, ali je od klinickog znacaja, jer 1 postojanje zuba agonista, nije faktor od znacaja za

ocuvanje nivoa marginalne kosti u uslovima fizioloSkog spontanog zarastanja u estetskoj regiji.

Pored genetski determinisane gustine, zapremine i oblika kosti alveolarnog grebena, kao 1
mogucih opstih oboljenja pacijenta (osteopenija, osteoporoza, dijabetes melitus), uzroci resorpcije
kosti alveolarnog grebena bili bi 1 njegova struktura i morfologija, a posebno specifi¢nosti strukture
vulnerabilne bukalne lamele (bundle bone), koja gubi svoju funkciju posle ekstrakcije zuba i biva
zamenjena nezrelom, delimi¢no mineralizovanom kosti. Kao deo parodoncijuma, destrukcijom
krvnih sudova koji je ishranjuju iz periodontalnog prostora, kao i sama hirurska trauma (ekstrakcija
zuba), bukalna lamela gubi na stepenu vaskularizacije, a time 1 ishrane, pa je podlozna delovanju
osteoklasta 1 samoj resorpciji. S tim u vezi istraZivanja su pokazala da je bukalna lamela zna¢ajno
tanja u odnosu na palatinalnu lamelu kod inciziva, o¢njaka i premolara, te da je njena Sirina jednaka
ili manja od 1 mm u 70% ispitivanih bukalnih lamela, mereno klini¢ki posle vadenja zuba kao i da je

u estetskoj regiji u vise od 70% slucajeva ova $irina manja od 0,5 mm (Huynh-Ba i sar 2010). Razlika
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postoji i u morfoloskoj sturkturi kosti, jer palatinalni i deblji bukalni kortekst izmedu dva sloja
koritkalne kosti sadrze i sloj trabekularne kosti, S$to nije slucaj sa tankom bukalnom lamelom, kod
koje nedostaje trabekularna struktura sa krvnim sudovima (Januario i sar 2010). Skorija istraZivanja
Januario 1 sar 2010 primenom kompjuterizovane tomografije, potvrdila su rezultate prethodnih
klini¢kih istraZivanja 1 pokazala da je Sirina bukalne lamele manja od 0,5 mm u viSe od 50%
ispitivanih tomografskih snimaka. Isti autori zakljucuju i ukazuju da, usled male Sirine bukalne lamele
treba ocekivati i apikalnu resorpciju alveolarnog grebena do 2 mm, posle vadenja zuba. Na osnovu
dobijenih rezultata merenja dimenzija alveolarnog grebena pre ugradnje implantata, kao i
komparacije ovih tkivnih parametara u vremenskim intervalima, jasno je da je jedan od bitnih razloga
za primenu metoda prezervacije alveolarnog grebena upravo i vulnerabilnost bukalne lamele, imajuci
u vidu €injenicu da se postupak remodelacije kosti modulira aktivacijom osteoklasta prema materijalu
koji se primenjuje za prezervaciju, u odnosu na bukalnu lamelu. Rezultati ove studije su ukazali da je
vremenski interval od 4 meseca zarastanja kljucan sa aspekta oCuvanja integriteta bukalne lamele 1
ocuvanja Sirine alveolarnog grebena. Na taj nacin, primenom metoda prezervacije, bukalne lamele
ostaju intaktne, viemenom inkorporirane procesom regeneracije sa novoformiranim kostanim tkivom

u postekstrakcionoj alveoli i morfoloski odgovaraju inicijalnoj bukalnoj poziciji.

Mnogobrojne klinicke studije 1 studije na eksperimentalnim Zivotinjama, fokusirane na
uspesSnosti metoda prezervacije alveolarnog grebena pre ugradnje implantata, ukazale su na znac¢ajne
prednosti kada je u pitanju postizanje kvantiteta i kvaliteta novoformiranog kostanog tkiva i njegovih
dimenzija, a §to je bilo pra¢eno i ouvanjem mekog tkiva alveolarnog grebena (De Risi 2013,

Jambhekar S 2015, Chan 2013, Darby 12009, Fickl S 2009).

Medutim, oskudan broj referentnih radova u literaturi nije ukazivao na €injenicu u kojoj meri
ovaj metod postize stabilne parametre periimplantnog tkiva, kao preduslov uspesnosti implantata i
protetske rehabilitacije (Sicilia A 2015, Yeung 2008). Stoga je od posebne vaznosti bilo utvrditi
stabilnost periimplantnog tkiva u poredenju sa standardnom procedurom. Rezultati nase pilot studije
pokazuju da je uspeSnost ugradnje endosealnih implantata podjednako efikasna bez obzira na
¢injenicu da li se u regeneraciji postekstrakcione alveole, u opservacionom periodu od 9 meseci,
koristi postupak prezervacije alveolarnog grebena ili njegova augmentacija, odnosno da li se koristi
kolagena membrana i primarno zatvaranje hirurske rane (Brkovi¢ i sar. 2008). U ovoj preliminarnoj
studiji koriS¢en je devetomesecni opservacioni period, za koji je poznato da i u drugim hirurSkim
indikacijama i modelima ispitivanja koStanog zarastanja, kao §to je augmentacija maksilarnog sinusa
i deficijentnog aleveolarnog grebena (Witlfang J 2003), pruza dobro organizovanu strukturu
trabekularne kosti sa znacajnom redukcijom materijala za regeneraciju. Dobijeni preliminarni
rezultati su pokazali stabilne parametre uspeSnosti regeneracije perimplantnog mekog i koStanog
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tkiva posle primenjenog metoda prezervacije alveolarnog grebena, u toku jednogodis$njeg protetskog
opterecenja implantata (Jurisi¢ i sar. 2018). Kako je tendencija da se radi unapredenja kvaliteta Zivota
pacijenata (quality of life) period zarastanja od 9 meseci redukuje, savremena istrazivanja iz ove
oblasti koncipirana su na istrazivanja €iji se period zarastanja prati na 2, 4 ili 6 meseci, a §to je i bila

jedna od tema ove doktorske disertacije.

S tim u vezi, kada je u pitanju stabilnost periimplantnog mekog i kostanog tkiva u okviru
kontrolisane klinicke studije, remodelacija marginalne kosti je bila podjednaka u sve tri ispitivane
grupe sa slicnim vrednostima na mezijalnoj i distalnoj strani implantata tokom opservacionog perioda
od 12 meseci. Blag gubitak registrovan je u grupama od 2 1 4 meseca u prvih 6 meseci, ali koji nije
bio statisticki znacajan. Ovi rezultati su u skladu sa studijom Kohrana (Cochran i sar. 2009) koji je
nasao da se najizraZenija remodelacija kosti deSava tokom prvih 6 meseci nakon jednofaznog
protokola ugradnje implantata, verovatno usled remodelovanja kosti nakon hirurSke traume,
inflamacije 1 prekida vaskularne mreze. U studiji Hartmana i Kohrana (Hartman GA 1 sar. 2004) ,
nakon primene istog protokola, najve¢i gubitak kosti se dogodio u prvih 6 meseci nakon ugradnje
implantata. Autori su zakljucili da je rani gubitak kosti direktno zavistan od dizajna implantata i
njegove trodimenzionalne pozicije. U skladu sa tim, dizajn implantata kori§¢enih u ovoj studiji
(AstraTech TX) sa unutraSnjom blago konicnom konekcijom i platformom na nivou veze implantata
1 suprastrukture, potom prisutnim cervikalnim mikronavojima, kao i mikro i makro mehanickoj i
hemijskoj retenciji povrSine, doprinosi manjoj apikalnoj migraciji bioloske Sirine i apikalnom
usmeravanju sila sa maksimalnim rastere¢enjem pritiska sila u delu marginalne kosti (Palmer i sar

2000, Palmer i sar 1997).

Vazan deo analize bila je evidentna stabilnost periimplantnog mekog tkiva. Sredis$nji nivo
dubine sulkusa mekog tkiva (nivo gingive) znacajno je smanjen u grupi od 9 meseci u poredenju sa
2 1 4 meseca. Vecina klinic¢kih studija nalazi da je nivo gingivalne recesije znacajno povecan na
implantnim mestima sa redukovanom keratinizovanom mukozom, §to nije bio slucaj u ovoj studiji.
Ono $to bi moglo da ima uticaja, a u skladu je sa prethodno objavljenim rezultatima u literaturi je
¢injenica da su plak indeks 1 indeks krvarenja bili vis$i, kada je keratinizovana mukoza bila redukovana
(Kim BS 1 sar 2009, Wennstrom JL i sar 2012, Chiu YW 2015, Moraschini V i sar 2017). Iako u ovoj
doktorskoj disertaciji nema znacajne razlike u $irini keratinizovane gingive, trend njenog smanjenja
postoji, 1 to posebno u grupi od 9 meseci zarastanja, prevashodno zbog redukcije mekog tkiva
alveolarnog grebena 1 akumulacije dentalnog plaka. Sa klinicke tacke gledista, stabilnost
periimplantnog marginalnog nivoa kosti je krucijalan za dugoroc¢an ishod implantne rehabilitacije u
estetskoj zoni gornje vilice 1 direktno je povezan sa Sirinom keratinizovane gingive (Cardapoli G i sar
2006, Kim BS 1 sar 2009). Pored toga, keratinizovana mukoza u blizini implantata verovatno smanjuje
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inflamatorne promene vezivnog tkiva. Naime, dovoljan nivo keratinizovane mukoze prevenira
resorpciju marginalne kosti tokom mastikatorne funkcije (Wennstrom i sar 2012). Nasuprot tome,
mesta sa deficijentnom keratinizovanom mukozom potencijalno imaju teskoée u ocuvanju

adekvatnog, zdravog periimplantnog tkiva (Chiu YW 1 sar 2015).

Drugi vazan razlog resorpcije kosti alveolarnog grebena je hirurSka manipulacija
mukoperiostalnim reznjem 1 nepredviden gubitak kosti posle imedijatne ugradnje implantata u
postekstrakcionu alveolu, a $to nije slucaj kada je u pitanju primena prezervacije, kao metoda
oCuvanja dimenzije grebena (Moya-VVillaescusa 2010). Dakle, jedna od prednosti postupka
prezervacije ogleda se u ¢injenici da ona ne zahteva odizanje mukoperiostalnog reznja, $to je jedan
od preduslova minimalno invazivne ekstrakcije koja ne dovodi do rupture krvnih sudova periosta i
povrsine kortikalne kosti, pa je 1 ishrana pomenutih struktura u fizioloSkim granicama. Ovakav
postupak smanjuje stepen resorpcije alveolarnog grebena posle vadenja zuba i bolju integraciju
materijala koji se koristi za prezervacju u novoformiranom kosStanom tkivu. S druge strane, hirurSka
trauma, ali 1 odizanje mukoperiostalnog reznja, prouzrokuje inflamatronu reakciju u mekom tkivu i
sledstveno tome dovodi do intenziviranja procesa remodelacije kosti, a time 1 veceg stepena resorpcje.
Ispitivanja Araujo i Lindhe (2005) su pokazala prisustvo osteoklasta na povrSini koStanog
kompaktnog tkiva 1 do 2 nedelje pose ekstrakcije zuba uz odizanje mukoperiostalnog reznja, dok su
istrazivanja brojnih autora pokazala da se resorptivni procesi krestalnog dela alveoalrnog grebena
mogu ocekivati u intervalu od 0,23 do 1,6 mm posle odizanja mukoperiostalnog reznja (Fickl S 1 sar

2010, Fickl i sar 2008).

Komparativno analiziraju¢i vrednosti RFA, ukazali smo na ¢injenicu da stepen kvaliteta i
kvantiteta koStanog tkiva, u razli¢itim vremenskim intervalima zarastanja primenom BTKF 1 Kol-1,
znacajno ne menja vrednosti stabilnosti implantata izmedu ispitivanih grupa (>65 1SQ). S druge
strane, kada je u pitanju promena unutar grupa, nivo sekundarne stabilnosti je bio znacajno veéi u
uslovima oseintegracije implantata i zrele mineralizovane kosti (grupa od 9 meseci zarastanja)
izmedu 3 1 12 nedelje zarastanja. Imaju¢i u vidu o¢ekivani pad stabilnosti implantata u prve 3 nedelje
nakon ugradnje u odnosu na primarnu stabilnost, usled inicijalne resorpcije i sledstvene remodelacije,
ali 1 znaCajno povecanje stabilnosti implantata, prelaskom iz primarne, mehanicke stabilnosti, u
sekundarnu, biolosku stabilnost u narednom vremenskom periodu zarastanja do 12. nedelje, ovakav
rezultat je bio o¢ekivan. Najintenzivniji osteogeni potencijal kosti je u periodu ranog zarastanja od 4.
do 8. nedelje (Cochran DL i sar 2009, Harel i sar 2013). Ova unutargrupna razlika moZe se objasniti
obrascem remodelacije kosti u grupi od 2 i 4 meseca, koju karakteriSe tanka, nezrela trabekularna

kost u cervikalnom i centralnom delu prezervirane postekstrakcione alveole.
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S tim u vezi, rezultati histoloske analize su pokazali da devetomesecni period zarastanja
dovodi do stvaranja trabekularne kosti po periferiji i apikalno, i nesto viSe nezrele mineralizovane
kosti u cervikalnom delu postekstrakcione alveole, a §to nije bio slucaj u kraCem opservacionom
periodu od 2 meseca. S druge strane, bitno je ista¢i da, iako kvanititavna morfometrijska analiza
pokazuje neSto veci procenat mineralizovane kosti 9 meseci u odnosu na zarastanje od 4 meseca,
ipak, struktura novoformirane kosti u ove dve analizirane grupe se nije znacajno razlikovala. Period
zarastanja od 4 meseca ukazuje na dovoljno mineralizovane strukture kosti, njenu povoljnu
lokalizaciju, kao i tendenciju dalje regeneracije i resorpcije biomaterijala, Sto su vazni bioloski

preduslovi za sledstvenu oseointegraciju posle ugradnje implantata.

Znacajno je ista¢i da u svim ispitivanim grupama, nisu registorvane inflamatorne reakcije 1
¢elijske infiltracije zapaljenja, kao ni urastanje vezivnog tkiva unutar porozne strukture materijala ili
njegova inkapsulacija. Takode, sa aspekta uspesne regeneracije, vezivno tkivo nije bilo dominantno
prisutno ni u centralnim zonama analiziranih uzoraka kosti, a $to bi imalo za posledicu formiranje
ostrvaca mineralizovanog tkiva (mineralized bony islands). Kada je u pitanju primena beta-
trikalcijum fosfata kao materijala za koStanu regeneraciju, ovaj rezultat bi mogao da se obrazlozi
inhibitornim efektom metabolita hemijskog razlaganja materijala prema proliferaciji fibroblasta, kao
1 promeni vrednosti pH sredine used pomenutog razlaganja materijala. Ovakve hemijske 1 bioloske
promene mogu da uspore ili blokiraju urastanje vezivnog tkiva i da, s druge strane, favorizuju kostanu
regeneraciju (Sennerby 2008, Cochran 1 sar 2009). Nadalje, ispitivanja Zerbo i sar. (2005) su pokazala
da su celije vezivnog tkiva oko partikula beta-trikalcijum fosfata, 6 meseci posle augmentacije
maksilarnog sinusa, u principu osteogene, te da od njih se diferenciraju osteoblasti. Ovo su ¢elije koje
su proliferisale iz okolne kosti oko 1 unutar poroznog kanalikularnog sistema materijala stimulisane
od strane fibronektina (adhezivni glikoprotein), kao induktornog signalnog molekula u krvnom
ugrusku, koji pored Ccelijske indukcije ima i funkciju veze celijske membrane i molekukla
ekstraéelijskog matriksa (Anselme K 2000, Zerbo i sar 2005). Pored visokog stepena poroznosti (45-
50%) 1 mikroporoznosti (5-20um) ovog osteokonduktivnog materijala, vazno je ista¢i da lokalna
razgradnja beta-trikalcijum fosfata dovodi do lokalnog povecanja nivoa kalcijuma i fosfatnih jona,
koji stimuli$u diferencijaciju i proliferaciju osteoblasta (Sugimoto T i sar 1993, Honda Y i sar 1995,

Sugimoto T i sar 1994).

Rezultati kliniCke analize kvaliteta regenerisane kosti pokazuju da su centralni delovi u sva
tri opservaciona perioda praceni centralno prisutnim partikulama materijala i smanjenom
rezistencijom prilikom sondiranja i ugradnje implantata. Ovo se moze obrazloziti i ¢injenicom da,
kao i u ovoj studiji, zarastanje kosti je potencirano sa njenih perifernih i apikalnih zidova u vecoj meri
nego u predelu otvora alveole, posto je na ovaj nacin anuliran efekat periosta u zarastanju kosti, ve¢
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se otvor zatvara kontinuirano procesom epitelizacije i sledstvenom kontraktilnom sposobnosti epitela
(Herberer S 1 sar 2008). Nalaz operativne regije pre ugradnje implantata, iako naizgled mek 1
vulnerabilan u centralnom delu, pokazao je stabilne parametre periimplantnog tkiva i, nadalje, same
protetske rehabilitacije u opservacionom periodu, sto ukazuje da je proces maturacije 1 stabilizacije
tkiva u toku zarastanja ocigledan. Primenjen na klinickom modelu koji je slican primenjenom u ovom
istrazivanju, jer se istovremeno sa postavljenim implantom u otvor alveole popunjava materijalom i
slobodan prostor koStanog defekta alveole, pokazano je da beta-trikalcijum fosfat bez koriS¢enja
kolagene membrane, prilikom popunjavanja defekata kosti u toku imedijatne ugradnje implantata,
dovodi do redukcije u gubitku kostanog tkiva u cervikalnom delu postekstrakcione alveole (uspesnost

72%), podjednako uspesno u poredenju sa odlozenom ugradnjom implantata (Harel 1 sar. 2013).

Kvantitativno, najveci procenat kosti je dobijen posle zarastanja od 9 meseci 1 znac¢ajno se
razlikovao u procentu mineralizovane kosti u odnosu na period zarastanja od 4 meseca (44% vs.
30%). S druge strane, znacajno vise nezrele koStane srzi uoceno je kako posle 2 (45%), tako 14 (50%)
meseca regeneracije u odnosu na grupu sa najduzim opservacionim periodom od 9 meseci (39%).
Slicne morfometrijske rezultate regenerativne preimplantoloske terapije u predelu maksilarnog
sinusa, dakle, u bo¢noj regiji gornje vilice, pokazala su i istrazivanja Szabo i sar. (2005). Procenat
novoformirane mineralizovane lamelarne kosti je iznosio priblizno 36%, 6 meseci nakon primene
beta-trikalcijum fosfata, bez primene kolagene membrane, ali pod regenerativnim uticajem periosta.
S druge strane, iako je opservacioni period iznosio 9 meseci, istrazivanja Simuneka i sar. (2008), na
istom modelu augmentacije bocnog segmenta gornje vilice, nisu pokazala sli¢an kvantitet
novoformirane mineralizovane kosti, imajuci u vidu procenat Siroke trabekularne kosti od oko 21%.
U vidu treba imati ¢injenicu da je oko 35%, odnosno 41% nezrele novoformirane kosti zabelezeno u
periodu zarastanja od 6 do 8 meseci, odnosno 12 do 24 meseca kod fizioloSkog, spontanog zarastanja

postekstrakcione rane (Trombelli 2008).

Kada je u pitanju procenat partikula neresorbovanog sintetskog materijala, njegov procenat se
kontinuirano smanjuje od 2 do 9 meseca zarastanja, tako da je znacajan razlika zabelezena izmedu 9
12 meseca, 1 2 1 4 meseca regeneracije postekstrakcione alveole. Ovo progresivno smanjenje beta-
trikalcijum fosfata na racun stvaranja nove kosti, moze da se obrazlozi regenerativnim potencijalom
koji pruza model postekstrakcione alveole sa ocuvana sva Cetiri zida (Herberer S 2008, Artzi Z 2003).
U prilog ovome ide i nalaz da su neresorbovane partikule materijala bile dobro inkorporirane u
novoformiranu kost i osteoid, kao 1 Cinjenica da su registrovane i u vidu disperzija, kako unutar
mineralizovane kosti i koStane srzi, tako i oko osteoblasta i osteoklasta. Ovaj nalaz ide u prilog
hemijskoj i fiziCkog karakterizaciji beta-trikalcijum fosfata, koji za razliku od drugih materijala, kao
Sto je deproteinizirana goveda kost, svoju resorpciju zapocinje hemijskim razlaganjem, a potom
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fagocitozom od strane multijedarnih ¢elija kosti (Lu JX i sar 1998). Stepen degradacije poroznog
beta-trikalcijum fosfata ne zavisi samo od veliCine i ucestalosti njegovih pora (Lu JX 1 sar 2002), ve¢
1 od tipa, veli€ine 1 stepena prokrvljenosti koStanog tkiva koje se regeneriSe (Zerbo IR i sar 2005,
Merten HA 1 sar 2001, Glowacki J i sar 2008, Horch HH 1 sar 2006). Tako, na primer, Horch i sar.
(Horch HH 1 sar 2006) navode procenat od 65% resorpcije beta-trikalcijum fosfata godinu dana posle
njegove primene za razliite indikacije, kao Sto je regeneracija vecih koStanih defekata posle
cistektomije, sinus-lift operacija i regeneracije alveolarnog grebena kod pacijenata sa rascepom.
Simunek i sar. (2008) su ukazali na ve¢ pomenutom modelu augmentacije poda maksilarnog sinusa i
alveolarnog grebena gornje vilice, prisustvo neresorbovanog beta-trikalcijum fosfata od 39%, 9
meseci posle njegove primene u regenerativnoj terapiji kosti. Inace, poznato je da se beta trikalcijum

fosfat resorbuje u celosti u odnosu na deproteiniziranu govedu kost (Artzi i sar. 2004)

Svakako da na regenerativni potencijal kosti ima znacajan uticaj i prisustvo kolagena tip I,
kombinovanog zajedno sa beta-trikalcijum fosfatom, imajuc¢i u vidu njegov direktan uticaj na bioloski
proces zarastanja kosti. Naime, do sada je poznato da kolagen tip I uti¢e kako na diferencijaciju, tako
1 na proliferaciju osteoblasta i njihov hematotaksican efekat na mestu primene kolagena. Kako je
kolagen primenjen zajedno sa beta-trikalcijum fosfatom, ovaj efekat kolagena mogao bi da bude od
znacaja 1 za regenerativni potencijal koji je pokazan i u ovoj studiji. U prilog ovome idu 1 rezultati
studije Brkovi¢ i sar. (2012) koji su imunohistohemijskom analizom pokazali ekspresiju osteonektina,
nekolagenog fosforilisanog glikoproteina kosti u uzorku novoformiranog kosStanog tkiva 9 meseci
posle kombinovane primene beta-trikalcijumfosfata i kolagena tip I u prezervaciji postekstrakcione
alveole. Pozitivno obojen osteonektin detektovan je u prisustvu osteoblasta i osteoblastima slicnim
¢elijama novoformirane kosti, $to ide u prilog njegovom, do sada poznatom velikom afinitetu prema
kolagenu tip I, kao regulatornoj molekuli u koStanom metabolizmu kojom se inicira proces

mineralizacije i formiranja kristalnih formi hidroksiapatita (Termine JD i sar 1981, Hu ZM i sar 2005).

Estetska procena kvaliteta i uspeSnosti protetske rehabilitacije pacijenata sa implantima
postavljenim u estetskoj regiji gornje vilice, svakako da ima svoje specifi¢lnosti u okviru primene
koncepta prezervacije alveolarnog grebena. Klincki prihvatiljiv koncept procene estetskog ishoda
protetske rehabilitacije po Furhauser-u i sar. (2005) bio je zasnovan na kritickom vrednovanju 7
parametara: mezijalne i distalne papile, nivoa i konture gingive, boje i njene teksture, kao i
deficijencije alveolarnog grebena. Medutim, skoraSnje analize ovih parametara su pokazale da
vrednosti boje, teksture i morfologije deficijentnog alveolarnog grebena nisu pokazale medusobna
znacajna odstupanja i bile su prac¢ene uglavnom niskim pojedina¢nim vrednostima. Primena novog
modifikovanog PES i WES indeksa, modulirala je ovaj nedostatak grupisanjem ova tri parametra, §to
je rezultiralo lakSom numerickom procenom, prognosticki bitnom sa aspekta estetskog ishoda i
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prakti¢nosti u ocenjivanju svih modaliteta mekotkivnih i protetskih elemenata. Ova procena je
vrednovana novim, unapredenim PES indeksom po Buseru (Buser i sar 2009) i unapredenim WES
indeksom po Belseru (Belser 1 sar. 2009). Naime, PES 1 WES indeksi procene estetskih rezultata na
pojedinacnim krunicama na implantima, pokazali su moguénost procene ovih parametara kod
razli¢itih protetskih i hirurskih procedura. Sta vise, pokazano je da ovako organizovan indeks mozZe
da da blizi uvid u objektivniju procenu pojedinacnih slucajeva u okviru svakodnevne klinicke prakse,
jer je procena ocenom 10, odnosno 6, kao klini¢ki prihvatljive, procenjena kao 100%, odnosno 60%

(Meijer i sar. 2005, Belser i sar. 2009).

U ovoj studiji, ukupna srednja vrednost PES (ocena 9) je bila jasno uvecana u odnosu na
ukupnu srednju vrednost WES-a (ocena 7). Ovaj rezultat je bio o¢ekivan imajuci u vidu da je vrednost
PES-a analizirana uzimaju¢i u obzir anatomske i morfoloske parametre, kao i hirurski pristup, koji je
kontrolisan 1 uti¢e na kreiranje ovih parametara. Medutim, nize vrednosti konture alveolarnog
grebena (morfologije) sa bukalne strane, na koji uti€e debljina bukalne kosti 1 sledstveni stepen
horizontalne resorpcije, ukazuju na mogucnost gubitka konture bukalne strane alveolarnog grebena,
odnosno mogucu pojavu gingivalne recesije, iako je radena prezervacija kojom se Cuva $irina grebena
za ugradnju implanta. S tim u vezi, poznato je da povoljan nivo bukalne gingive i morfologaija
zakrivljenosti bukalne kosti smanjuju moguénost recesija gingive (Belser i sar. 2009). Na ovaj rezultat
ukazuje 1 nekoliko klinickih slucajeva recesije gingive sa bukalne strane u sve tri ispitivane grupe, u
odnosu na referentni zub, kao i recesiju gingive koja je udruzena sa dijastemom medijanom kod
jednog pacijenta. Scheller i sar. (1998) su ukazali na stabilnost periimplantnog mekog tkiva u 75%
sluc¢ajeva pojedinacnih restauracija u estetskoj regiji, i svega 10% recesija gingive. Stoga, pitanje koje
se postavlja je, da i je, 1 u kojoj meri, potrebno uraditi konturiranje bukalne kosti u istom aktu sa
ugradnjom implantata, primenom augmentacije kosti ili mekog tkiva. S tim u vezi, moglo bi se
ukazati 1 na ¢injenicu da se 1 klinicki zadovoljavajuéi parametri PES-a ne postiZzu na jednostavan
nacin, jer njihova korekcija uglavnom zahteva duzi period stabilizacije, imajuci u vidu postepenu
evaluaciju parametara WES-a, koji se koriguju u toku faza izrade i prilagodavaju zahtevima pacijenta
1 lekara (Chen i sar. 2018). Mnogobrojne klinicke studije u kojima je analiziran PES indeks su
pokazale da se uspeSnost i visoke vrednosti u intervalu ocene od 10 do 14 bile od 63% do 100%, na
modelima kod kojih se ne koristi odizanje mukoperiostalnog reznja, odnosno kod hirur§skih modela
kod kojih se stabilizuje prostor papila (Furhauser 1 sar 2015., Juodzbalys 1 Wang 2007, Chen 1 sar.
2009, Hingsammer i sar. 2018), u odnosu na odlozenu ugradnju implantata sa predhodnom
augmentacijom alveolarnog grebena gde se vrednost PES-a viSe od ocene 10, kretala u intervalu od

17% do 75% (Cosyn 1 sar 2016, Hof 1 sar 20135, Pieri i sar. 2013).
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Analizirajuéi parametre PES-a, interesantno je navesti da je nivo distalne papile uvek visoko
ocenjen kod prirodnih zuba, dok kod restauriranih implantata nije, Sto je bio i slucaj u ovoj studiji.
Razlog za postojanje ove razlike moZe da se objasni ¢injenicom da menjanje pravca fotografisanja,
posebno u distalnim delovima estetske regije, pokazuje promenu zapremine distalne papile
(Furhauser 1 sar. 2005). Drugi razlog u definisanju pomenute razlike lezi u prisutnoj remodelaciji
marginalne kosti i specificnoj reakciji u procesu stabilizacije marginalne kosti (sealing implant
capacity), imajuci u vidu da poloZzaj papila zavisi od nivoa interdentalne kosti, te da se u slucaju
indikacije, odnosno deficijencije u kvantitetu i kvalitetu papile, pristupa metodi prezervacije mekog
tkiva (papila prezervation design metod) (Schropp 1 sar 2005, Choquet 1 sar 2001 iz Belser 2009).
Imaju¢i u vidu da nivo PES-a zavisi i1 od uzrasta i pola pacijenata (bolji rezultati su registrovani kod
mladih osoba i osoba Zenskog pola) (Chen i sar. 2018), u ovoj studiji postoje i ogranicenja i nedostaci

usled odsustva homogenizacije istrazivackih grupa po polu i uzrastu, kao i veli€ini testiranog uzorka.

Analiza parametara boje i1 konture mekog tkiva pokazala je da nije dolazilo do znacajnih
poremena u opservacionim periodima. Od ukupnog broja ispitivanih pozicija, boja i tekstura su se
menjale u svega 15% slucajeva, §to je priblizno i maloj promeni od oko 20% slucajeva kod Belsera i
sar. (2009). Pomenuti autori navode da su parametri boje, teksture i morfologije alveolarnog grebena
sa bukalne strane, u sustini, parametri koji ne daju jasnu procenu i reprodukciju, imajuéi u vidu manje
uocljivu granicu razlike strukture i boje gingive u predelu zuba agonista, $to nije slucaj kada je u

pitanju vrednovanje nivoa gingive ili pozicija papila (Belser i sar. 2009).

Kada je u pitanju vrednovanje WES-a, njegova procena je, u odnosu na vrednovanje PES-a,
teza i viSe subjektivno determinisana usled prisutne subjektivne procene pacijenta (zasnovano na
estetskim zahtevima 1 psiholoskom pristupu), u odnosu na procenu lekara (profesionalni pristup
zasnovan na literaturi, iskustvu) ili procenu zubnog tehnicara, koji indirektno utice na estetski ishod
zavr$nog rada (Brisman 1980, Kokich i sar 1999). S tim u vezi, niZe vrednosti WES-a u ovoj studiji,
bi mogle da se tumace nedostatkom homogenizovanja studije sa aspekta uniformne procene WES
parametara od strane jednog tehnicara i jednog lekara, a Sto je u literaturi pokazalo vec¢e vrednosti
WES-a (vrednosti 8,65) (Buser i sar 2009). U sluc¢aju da se vrednovanje vr$i procenom od strane
lekara i pacijenta, dobijene vrednosti su u 20% slucajeva nize od vrednosti ocene 6 (Belser i sar.
2009). U vidu treba imati i ¢injenicu koja pokazuje da je najvisi stepen reproduktivnosti u
vrednovanju indeksa uocen kada su rezultate vrednovali ortodonti, usled kriti¢nijeg odnosa u proceni
poziciji i izgledu tkiva, u odnosu na lekare proteticare ili hirurge, ali i pacijente (ocena friendly index)

(Furhauser i sar. 2005, Tettamanti i sar. 2015).

Imajuci u vidu sveobuhvatnu analizu parametara PES 1 WES, interesantnim se ¢ini i studija

Cosyn i sar. (2012) koji daje procenu estetskih karakteristika prirodnih zuba, kao referentnih zuba. I
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kod prirodnih zuba odnos je ve¢i u korist PES-a, sa srednjom visokom ocenom 13 za PES i ocenom
9 za WES, odnosno 95% procene PES-a je bilo u rasponu ocena od 11 do 14, dok je 95% procene
WES-a bilo u rasponu ocena od 7 do 10. Skorija studija Chen i sar (2018) je pokazala jo§ preciznije
rezultate, kod koga je 99% procene PES-a bilo vec¢i od ocene 8, a 97% procene WES-a pokazivalo
ocenu 6. Stavise, nekoliko referenci u literaturi ukazuje da se primenom PES/WES modifikovanog
indeksa postizu klini¢ki znac¢ajni rezultati visokog uspeha u opsegu od 84% do 94% uspesSnosti za
PES procenu i 79% do 100% uspesnosti za WES procenu (Cosyn i sar 2011, Raes i sar 2011, Cosyn
i sar 2012, Boardman i sar 2016, Gjelvold i sar 2017, Raes 1 sar 2013, Arora H, Ivanovski H 2018).
U prilog ovome, trebalo bi dodati da je klin¢ki prihvatljiv odnos u okviru PES indeksa 8/14 (dobijena

ocena/maksimalna ocena), dok je taj odnos za WES indeks nesto nizi i iznosi 6/10. (Chen i sar 2018)

Medutim, uzimajuci u obzir sve pra¢ene parametre PES-a i WES-a, studija Belser-a i sar.
(2009) je bila retrospektivna studija koja je pratila stabilnost i estetski ishod implantoloskih,
dizajn studije je bio prospektivan, randomizovan i kontrolisan. Naime, relevantnost podataka treba
tumaciti sa aspekta da su rezultati u ovoj doktorskoj disertaciji komparativno analizirani u tri razlicite
vremenski nezavisne grupe posmatranja (2, 4 i 9 meseci) u odnosu na studiju Belsera i sar. (2009),
koja je prikazala jednu analiziranu grupu retrospektivno. Zatim, u ovoj studiji osnovni nau¢ni model
je baziran na uspehu regeneracije tkiva kao preduslovu za uspesnu protetsku rehabilitaciju, u odnosu
na model imedijatne ugradnje i sledstvene protetske rehabilitacije. Konacno, pored razli¢itog
hirurs§kog protokola, dizajn i osnovne karakteristike tipa implantata (AstraTech TX regular neck
3.5/4.0 bone level vs. Strauman regular neck 4.8 mm, tissue level) imale su znatan uticaj na
vrednovanje postignutog uspeha, imaju¢i u vidu njihov uticaj na proces oseointegracije, na
distribuciju sila opterecenja, na status periimplantnog tkiva i stabilnost veze implantata i
suprastruktura. 1z tog razloga, radi boljeg uvida u komparativnu analizu uporednih studija sa sli¢nim
modelom, koje bi metodoloski bile sli¢nije i prihvatljivije, interesantnim se €ini studija Hingsammer
1 sar. (2018) koji su koristili isti klini¢ki model prezervacije alveoalrnog grebena u opservacionom
periodu zarastanja od 4 meseca. lako je kao biomaterijal koriS¢ena deproteinizirana goveda kosti, za
prezervaciju mekog tkiva koriS¢en je kolagen tip I, kao u ovoj doktorskoj disertaciji, kao i
autotransplant keratinizirane palatinalne mukoze. Rezultati estetskog ishoda u studiji Hingsammer i
sar. (2018) su pokazali visoke vrednosti PES-a mezijalne i distalne papile, ocenjene kao 10 (interval
ocene od 9 do 12). Kod 71% slucajeva vrednosti PES-a su bile vece od 10, §to je pokazivalo veliku
klini¢ku prihvatljivost. Analiza mezijalne i1 distalne papile je pokazala da u oko 75% ispitivanih
pozicija mezijalne papile, i u oko 79% pozicija distalne papile, klinicki rezultat je pokazao

harmonican odnos sa referentnim papilama i celovitost u popunjenosti interdentalnih prostora.
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ZAKLJUCAK

1. Prezervacijom alveolarnog grebena beta-trikalcijum fosfatom i kolagenom tip I, neposredno
posle vadenja zuba u estetskoj regiji, smanjuje se stepen horizontalne i vertikalne resorpcije kosti i
mekog tkiva alveolarnog grebena u periodu zarastanja od 2 i 4 meseca, dok je znacajna horizontalna

resorpcija alveolarnog grebena prisutna nakon 9 meseca zarastanja.

2. Prezervacijom alveolarnog grebena beta-trikalcijum fosfatom i1 kolagenom tip I postize se
znacajno fleksibilnija, odnosno meksa kost nakon 4 meseca, odnosno 2 meseca zarastanja, u odnosu
na tvrdu kost nakon 9 meseca zarastanja prilikom sondiranja i trepanacije kosti za ugradnju implantata

u estetskoj regiji gornje vilice.

3. Imajuéi u vidu stepen resorpcije beta-trikalcijum fosfata, vidiljivost partikula materijala je bila
znacajno veca 2 1 4 meseca zarastanja, u odnosu na 9 mesec zarstanja prezerviranog alveolarnog
grebena, dok je kontinuitet novoformiranog kostanog tkiva sa nativnom kosti alveolarnog grebena

bio najizrazeniji posle 9 meseca zarastanja, u odnosu na ranije opservacione periode zarastanja.

4. Brzina epitelizacija otvora postekstrakcione alveole popunjne beta-trikalcijum fosfatom i

kolagenom tip I je bila podjednaka u sva tri vremenska perioda zarstanja.

5. Kvantitativna zastupljenost mineralizovane nove kosti i koStane srzi je bila znacajno vecéa 4.
meseca, U odnosu na 2. mesec zarastanja, kao i 9. meseca u odnosu na 2. i 4. mesec zarastanja

alveolarnog grebena.

6. Kvantitativna zastupljenost neresorbovanih partikula beta-trikalcijum fosfata je bila najveca 2.
meseca zarastanja i znaCano se razlikovala od koli¢ine neresorbovanih partikula 4. i 9. meseca

zarastanja.

7. Prezervacijom alveolarnog grebena beta-trikalcijum fosfatom i1 kolagenom tip I, regeneriSe se
znacano visSe kostane srzi 4. 1 2. meseca, u odnosu na mineralizovanu kost 1 partikule neresorbovanog
materijala, dok je znacajno manje neresorbovanih partikula materijala u odnosu na mineralizovanu

kost registrovano 4. meseca zarstanja.

8. Analizom implantne stabilnosti, u sva tri vremenska perioda zarastanja kostanog tkiva (2, 41 9

meseca zarastanja) posle prezervacije alveolarnog grebena beta-trikalcijum fosfatom i kolagenom tip
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I, postignuta je klinicki prihvatljiva stabilnost implantata veca od 65 ISQ, sa trendom povecavanja u

opservacionom periodu od 12 nedelja u estetskoj regiji gornje vilice.

9. Prezervacijom alveolarnog grebena beta-trikalcijum fosfatom i kolagenom tip I, u sva tri vremena
zarastanja od 2, 4 1 9 meseci, postize se stabilan nivo marginalne periimplantne kosti i dovoljna Sirina
keratinizovane gingive oko implantata protetski rehabilitovanog metalokeramiCkom krunicom

retiniranom Srafom, u opservacionom periodu od 12 meseci.

10. U istim protetskim uslovima, dubina periimplantnog mekog tkiva znacajno je bila manja u grupi
od 9 meseci zarastanja prezerviranog alveolarnog grebena, u odnosu na 2 i 4 mesec zarastanja, sa

malim brojem recesija gingive u sve tri ispitivane grupe estetske regije gornje vilice.

11. Procena estetskog ishoda metalokeramickih krunica retiniranih Srafom na implantima,
ugradenim u estetskoj regiji gornje vilice posle primene metoda prezervacije alveolarnog grebena,
pokazala je vecu uspesnost u analizi estetskih parametara periimplantnog tkiva (PES indeks), u

odnosu na analizu estetskih protetskih parametara (WES indeks).

12. Metodom prezervacije alveolarnog grebena u estetskoj regiji gornje vilice postizu se stabilni
parametri PES indeksa i to: stabilnost mezijalne 1 distalne papile, nivo i zakrivljenosti mukoze i blag

stepen recesija gingive, u opservacionom peridu od 12 meseci, u sve tri ispitivane grupe.

13. Kada je u pitanju analiza estetskih parametra procenjivanih WES indeksom, znatno bolji estetski
ishod je dala analiza oblika, volumena i teksture povrSine metalokeramickih krunica na implantima,
dok su neznatne promena uocene za nijansu boje i translucencije u opservacionom periodu od 12

meseci, u sve tri ispitivane grupe.

14. Ukupna procena PES indeksa pokazuje znacajno smanjenje stabilnosti estetskih parametara 9.
meseca zarastanja u odnosu na 2. 1 4. mesec zarastanja, dok se stabilnost estetskih parametra znacajno

povecava unutar grupe od 4 1 9 meseci zarastanja.

15. Ukupna procena WES indeksa pokazuje znacajno smanjenje stabilnosti estetskih parametra samo

u grupi od 9 meseci zarastanja proporcijonalno opservacijonom vremenu od 12 meseci.

16. Sveobuhvatna komparativna anliza estetskog ishoda primenom PES/WES metoda pracenja je

pokazala znacajno stabilnije estetske ishode u ranijim fazama zarastanja od 2 i1 4 meseca.

17. Na osnovu klin¢kog nalaza regenerisane regije, kvantiteta i kvaliteta novoformirane kosti,
stabilnosti periimplantnog mekog i kostnog tkiva, kao i stabilnih estetskih parametara PES/WES

analize, mozZe se zakljuciti da je uspeSnost implantacije 1 uspesnost estetskog ishoda protetske
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rehabilitcije metalokeramickih krunica na implantima znacajno bolja kada se metod prezervacije

alveolarnog grebana beta-trikalcijum fosfatom koristi u vremenskom periodu od 4 meseca.
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Profesionalna interesovanja:

* Ocuvanje alveolarnog grebena i menadzment mekog tkiva
* Imedijatna restauracija i opterecenje implantata
* Znacaj raliCitih dizajna implantata 1 zamenika za kost na konacni estetski ishod fiksnih

nadoknada u gornjoj vilici.
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H3jaBa 0 ayTOpCTBY

WMe v npe3rMe ayTopa: TAMAPA JYPUILIW'R ALIM'h

Bbpoj unaexkca: 4015/10

H3jaB/byjem

Jla je JOKTOpCKa JucepTanuja noJ HacJao0BOM

UCIIUTUBAIBLE ECTETCKOI' UCXOJA PUKCHHUX HAJOKHAZIA HA UMIIVIAHTUMA
HAKOH OYYBAIbA AJIBEOJIAPHOT TPEBEHA BETA-TPUKAJILU]JYM ®OCPATOM U
KOJIATEHOM Y TOPHH0J BUINLH

® PE3yJITaT COIICTBEHOT UCTPAXKUBAYKOT paja,

e Jla AucepTalyja y LieJJMHU HU y JleJIOBMMa HUje OuJa Mpejio’KeHa 3a CTUllakbe Apyre
JIUIIJIOMe TTpeMa CTY/AUjCKUM MPOTrpaMUMa JPYTrUX BUCOKOIIKOJICKUX YCTAHOBA;

® Jla Cy pe3yJITaTh KOPEKTHO HaBeJeHU U

e Jla HMCaAM KpUIMO/Jla ayTOpCKa NpaBa U KOPUCTHUO//1a UHTeJIEKTyaJHy CBOjUHY JpPYTHUX
JINLA.

IloTnuc ayTopa

Y Beorpanay, 1. 6.2021.




H3jaBa 0 MICTOBETHOCTH IITaAaMIIAHE U €JIEKTPOHCKE Bep3Hje JOKTOPCKOT
paja

HmMme u nipesume ayTopa: TAMAPA JYPULLIW'R ALIM'R
Bpoj unpekca: 4015/10

Ctyaujcky nporpaM: MyJTUAMCUUIZIMHAPHU IPUCTYN pellaBakby 6a3UYHUX U KIMHUYKUX
npob6JsieMa y CTOMaTOJIOTMjU MOAYJ1 KJIMHUYKA UCTPAKMBamka 3aCHOBAaHAa HAa 6a3WYHUM
HaykKaMma

HacsioB pasa: UcniuTHBame ecTETCKOT McX0/a PUKCHUX HAJJOKHA/Ia HA UMIIJIAHTUMa HaKOH
OuyBaba aJIBE0JIAPHOT rpebeHa 6eTa-TpUKaILUjyM ¢ocdhaToM U KOJIareHOM Y TOPH0j
BUJIMIY

MenTopu: [Ipod. np /busbana Tuxauek llojuh, [Ipod. ap Boxxkuaap BpkoBuh

UsjaB/byjeM [Ja je WITaMIlaHa Bep3Hja MOr JOKTOPCKOr pajia HWCTOBETHA eJIeKTPOHCKO]
BEpP3UjU KOjy caM MpeAao/na pajd NoxpawbuBamwa y [JUTHTA/IHOM PpeNno3uTOPUjyMy
Yuusepsurera y beorpaay.

Jlo3BoJ/baBaM Jia ce o6jaBe MOjH JIMUHU MOAALM Be3aHH 3a J00Ujahe akaJleMCKOT Ha3uBa
JIOKTOpA HayKa, Kao IITO Cy UMe U Npe3uMe, TOJJUHA U MeCTO pohera U JaTyM oJibpaHe pajia.

OBM JIMYHU MOJALIM MOTY Cce 06jaBUTH Ha MPEXHUM CTpaHHUIaMa JUTUTATIHe OUOJIMOTEKE, Y
eJIEKTPOHCKOM KaTaJIory U y nybJsMkauujamMa YHuBep3uTeTa y beorpany.

IloTiuc ayTopa

Y Beorpany, 1. 6. 2021.




U3jaBa 0 kopuinhewy

OBsaamhyjeM YHUBep3UTETCKy 6ubaH0TeKy ,CBeTo3ap MapkoBuh“ ga y /Jlururtainu
penosuTtopujyMm YHuBep3uTeTa y beorpaay yHece Mojy AOKTOPCKY JAucCepTaldjy IOJ
HaCJI0BOM:

UCIIUTUBAILE ECTETCKOT UCXOZIA PUKCHUX HAZJJOKHAZIA HA UMIIVIAHTUMA HAKOH
OYYBAA AJIBEOJIAPHOTI TPEBEHA BETA-TPUKAJ/ILU]YM ®OCPATOM U KOJIATEHOM Y
['OPHHOJ BUJIMIIU

KOja je Moje ayTOpPCKO JeJ10.

JlucepTanujy ca CBUM NMPUJIO3MMA NpeJiao/jia caM y eJeKTPOHCKOM GpopMaTy MOTOJHOM 3a
TpPajHO apXUBUPAbE.

Mojy JOKTOpCKY AucepTalHjy NoxpameHy y JJMriTaJHOM peno3uTOpHjyMy YHHUBEP3UTETA Y
BeorpaZy ¥ 0CTynHY Yy OTBOPEHOM MPUCTYIY MOTY Zia KOPUCTE CBU KOjU MOIUTYjy oJpende
cajipkaHe y ofabpaHoM Tumy auneHie KpeatuBHe 3ajegHuie (Creative Commons) 3a Kojy
caM ce OJ/1y4HO/1a.

1. AytopctBo (CC BY)

2. AytopcTBo - HekoMmepnujaaHo (CC BY-NC)

3. AytopcTBO - HeKoMep1jaaHo — 6e3 npepaja (CC BY-NC-ND)

4. AyTOpCTBO - HEKOMEPIHjaIHO — AeJUTH 1o uctuMm ycaoBuma (CC BY-NC-SA)
5. AytopcTtBo - 6e3 npepaza (CC BY-ND)

6. AyTOpCTBO — AeauTH noA uctum ycaoBuma (CC BY-SA)

(MosarMo f1a 3a0KpyKUTE CaMo jeIHy O/ lIeCT NOHYh)eHUX JIMLEHIH.
KpaTak onuc JIMLIeHIIU je CAaCTaBHU [l€0 OBE M3jaBe).

IloTiuc ayTopa

Y Beorpapgy, 1. 6. 2021.




1. AytopcTBo. /l03BO/baBaTe YMHOXKaBake, JUCTPUOYIUjy W jaBHO caollllTaBame Jesa, U
npepajie, aKo ce HaBeJle UMe ayTopa Ha HAyuH ojpeheH o] CTpaHe ayTopa WM JaBaola
JIULEHIlE, YaK U y KoMepLuujaiHe cBpxe. OBO je Hajc1060HUja 01 CBUX JIMLEHIH.

2. AyTopcTBO - HekoMepuMja/aHO. /[03Bo/baBaTe YMHOKaBake, JUCTPUOYLUJY U jaBHO
caoNiUTaBame Jiesia, U Ipepajie, ako ce HaBeJie MMe ayTopa Ha HA4YuH oJipeheH o[ cTpaHe
ayTopa WJiM AaBaola juleHLe. OBa JiMIieHIa He 103B0/baBa KOMepLHjaJHy YIOTpeOy fea.

3. AyTOpCcTBO - HeKOMepLHUjaJHO - ©6e3 mnpepaga. /lo3Bo/baBaTe YMHOXaBakbe,
JUCTPpUOYLHjy Y jaBHO caoNlITaBake Jiesia, 6e3 NpoMeHa, NpeobJMKOBamba UM yIoTpebe
Jlesla y CBOM Jiesly, aKO ce HaBeJle MMe ayTopa Ha HauMWH ojpebheH oJ CTpaHe ayTopa WJH
JlaBaoua JyuneHne. OBa JiMIeHI|a He J03B0/baBa KOMepPLUjaJHy yIoTpeoy Aesa. Y oAHOCY Ha
CBe OCTaJie JIMLEHIE, 0BOM JIMLEHIIOM Ce OrpaHUYaBa Hajsehu 06UM npaBa Kopulthemwa Jiena.

4. AyTOpCTBO - HEKOMepIMja/IHO - JAeJIMTH NoJ UCTUM ycjaoBuMa. /lo3BosbaBaTe
YMHOXaBake, JUCTPUOYLHMjy U jaBHO CAOlIUTaBakke Jesa, U Ipepaje, ako ce HaBeJe UMe
ayTopa Ha HaudMH oJZpebeH oJ cTpaHe ayTopa WJM JlaBaolia JIMLEHIle U aKo ce Ipepaja
JUCTpUOyHMpa MOJA HWCTOM WJIMA CAAYHOM JMLeHUoM. OBa JiMIleHLIA He [03BOJbaBa
KOMepLHjaJHy ynoTpeoy AeJa ¥ npepaja.

5. AytopcTtBOo - 6e3 mpepaga. /lo3Bo/baBaTe YMHOXaBawe, [JUCTPUOYLU]Y U jaBHO
caollITaBame JeJa, 6e3 MIpoMeHa, IpeobIMKOBaba UM YIoTpebe Jesia y CBOM Jiesly, ako ce
HaBeJle MMe ayTopa Ha HayWH ojpeheH of CTpaHe ayTopa WJM JaBaoua JuleHue. OBa
JIMILIeHLa Z103B0/baBa KOMEPLUjaHY YIIOTpeby Aea.

6. AyTOPCTBO - JeJIUTU NOJA UCTUM yca0BMMa. /lo3Bo/baBaTe YMHOXKaBakbe, JUCTPUOYIU]jY
M jaBHO caollITaBake Jiesia, U Ipepajie, ako ce HaBeJle UMe ayTopa Ha HauuH oApeheH of
CTpaHe ayTopa WJIM JaBaolia JIMIeHILle M aKo ce Ipepaja AUCTpUOyupa MoJ, UCTOM HJIH
CJIMYHOM JinneHLoM. OBa JIMIEeHIIa 03BO/baBa KOMepLHUjaJIHy YNOTpedy JAesa U mpepaja.
CnuyHa je copTBEPCKUM JIMIeHILIaMa, OJJHOCHO JIMIeHllaMa OTBOPEHOT KO/a.
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