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UzBon: YoOudajeHm TIPUCTYl y  TECTHpAmy  OHOJNOIIKOT
n3 MOHAalllaka MaTepHjaia je a ce IMOYHE ca jeHOCTAaBHUM

in vitro TecroBuma G6a3upanum Ha henujcKuM KynTypama.
In vitro TecTOBM HUTOTOKCHYHOCTH Cy JaHAC jelaH OJ
OCHOBHHX Ha4yHMHA 3a MpOLEHY OMOJIOIIKOT OJroBOpa Ha
Mmarepujani jep cy OpyH, JakmM 3a IOHaBJbaE,
OLICHUBAkhe M JEBTHHUJU Y OJHOCY Ha EKCIIEPUMEHTE
KOjU ce M3BOJIC HA XHBOTHIaMa ¥ Jbynuma. Kopucre ce
Kao HeKa BpCTa CKPHUHUHT TECTOBA 3a MPOLEHY OHOJIONIKE
CUTYpHOCTH MaTepHjama. 3a pa3iuKky oja heJujCcKux
KyITYypa, HCTpaXHBama Koja VKIBYIYjy
SKCIICpUMEHTAJIHE JKHBOTHIGE INPYXajy OOJbM YBHA Yy
OmoKOMITaTHOWIIHOCT ~MaTepHjaia, 300r wmoryhHocTH
npahema KOMIUIEKCHOI WMYHOJIOIIKOT OJrOBOpa KHUBOT
opranu3ma. CMarpajy ce HEONXOIHHM 3a OILCHY
OMOJIOIIKKMX O/IFOBOPa HAa HOBU MaTepHjajl, Ipe Hero LITo
ce OH ynoTpebu Ha JbyJuMa. MHOTH aclieKTH OHUOJIOIIKOT
OJroBOpa HE MOry OWTH pemnpoaykoBaHu in Vitro
TECTOBMMA YKJbYuyjyhu KpBHE MHTEpakiuje, 3apacrame
paHa, peakiuje IPEOCEeT/BHMBOCTH,  KapIIMHOTEHE3Y,
XPOHUYHY uH(pIamanyjy. Excnepumentu Ha
JKMBOTH-aMa TPYXajy MHGOpMaIHje 0 OBHUM THIIOBHMA
edekara Oe3 n3arama JbyIu PU3HKY.

wp oBor wucTpaxuBama OHO je Ja ce OICHHU
OnoxkoMIaTHOMIHOCT o0jekara oj mnoiuMmepa Ha 0asu
enokcu cmosie Accura® ClearVue™ (xeMHujcku cacras:
4,4’-  W30TPONWIHIACHANIUKIOXEKCAHON,  TMPOAYKTH
OJIUTOMEpHE peaknuje ca 1-xyop-2,3-emoKCUIIPOIaHOM
(40-65%), cmema Tpuapmwi-cyiadonujym coan  (50%
nponuieH-kapobonata u  50%  Tpuapui-cyndoHujyMm
xekcaduyopoantumonaTaux coiu) (1-10%) u 3-eTwm-3-
xuapokcumetia-okcerad (10-20%).




Y oueHM UMTOTOKCHYHOCTH MaTepujama Accura®
ClearVue™ xopumhenn cy arap mudysumornm m MTT
tect. O6a Tecta paljena cy Ha hemmjckuM KynTypama
L929 (Mummju ¢ubpodbmactn) m MRC-5 (xymanm
¢hubpobnactr).OrieHa OMOKOMIATHOMITHOCTH TECTUPAHOT
Marepyjajla BpLIeHa je Ha OCHOBY YypaleHor tecra
UpUTalyje OpajlHe MyKO3e Ha MoJelly oOpasHe Keculle
Xpuka, mro je aepunucano cranmapaom SO 10993-
10:2010. brokoMnaTHOMIHOCT MaTepHjajia UCITUTaHa je 1
UMIUIAHTAUjOM y30paKa y MOTKOXHO TKHBO JOp3yMa
maroBa coja Wistar. Tect cyOkyTaHe MMIDIaHTaIHje, Kao
jeIHa On HAJIOY3TAHWjUX METOJa Yy eBalyaldju
OMOKOMITATHOMITHOCTH ~ CTOMATOJIOIIKWX — MaTepHhjaa,
mepumrrcaH  je  cragmapmom  [SO  10993-6:2010.
HcnutnBame je copoBemeHo Ha 30 mamoBa KOjH Cy
JKPTBOBaHM y Tpymama ox 1no 10 >kuBoTH®ma Yy
BpeMeHCKuM uHTepBanuMa of 10, 30 u 90 nana HakoH
HUMILIAHTAIH]€.

Ha ocHOBY pe3ysiTaTa CIIpOBEACHOT HCTPa)KMBaba MOXE
ce 3akspyuyntu aa marepujan Accura® ClearVue™ mma
00py OHMOKOMIIATHOWIHOCT M BEJIMKH MOTCHIMjal 3a
ynotpedy y cromaronoruju. Kako 6u ce 1o6mo moTmyHn
YBU y OMOKOMITATHOMITHOCT OBOT MaTepHjalia moTpeOHO
je crpoBecTH Jajba in VivO HCTpaKHBamba Ha JbYAUMA.

Jatym mpuxBaTama TeMe Off CTpaHe 12.02.2015.
ceHara:

AIl

Hatym onOpane:

a0

UnaHoBH KOMUCH]E! MPEJCEeTHNK:
(ume u mpe3ume / Tutyna / 3Bame / Ha3UB YJIaH:
opranuzaiyje / craryc) YJIaH:

KO




UNIVERZITET U NOVOM SADU
MEDICINSKI FAKULTET

KLJUCNA DOKUMENTACIJSKA INFORMACIJA

Redni broj:

RBR

Identifikacioni broj:

IBR

Tip dokumentacije: Monografska dokumentacija
TTD

Tip zapisa: Tekstualni Stampani materijal
TZ

Vrsta rada (dipl., mag., dokt.):
VR

Doktorska disertacija

Ime i prezime autora:
AU

Jelena Vuleti¢ Rakic

Mentor (titula, ime, prezime, zvanje):

Prof. dr Tatjana Puskar

MN Prof. dr Matilda Polai

Naslov rada: Ispitivanje biokompatibilnosti objekata od polimera

NR proizvedenih aditivnom tehnologijom za primenu u
oblasti stomatologije

Jezik publikacije: Srpski (¢irilica)

JP

Jezik izvoda: srpski / engleski

Ji

Zemlja publikovanja: Republika Srbija

ZP

Uze geografsko podrucje: Autonomna Pokrajina VVojvodina

UGP

Godina: 2016.

GO

Izdavac: autorski reprint

1z

Mesto i adresa:
MA

Srbija, 21000 Novi Sad, Hajduk Veljkova 3

Fizicki opis rada:
FO

7 poglavlja / 96 stranica / 14 slika /1 grafikon/ 18 tabela/
121 referenca

Naucna oblast:
NO

Stomatologija, Histologija sa embriologijom




Naucna disciplina:
ND

Stomatoloski materijali

Predmetna odrednica, kljuéne reci:
PO

biokompatibilni materijali; proizvodnja vestackog tkiva;
ispitivanje biokompatibilnosti; stomatoloski materijali;
epoksi smole; imunoloski testovi citotoksi¢nosti; oralna
mukoza; subkutano tkivo; laboratorijske zivotinje;
eksperimenti na Zivotinjama

UDK 616.31-77:678.7
612.085.2
qua se: Biblioteka Medicinskog fakulteta u Novom Sadu, Hajduk
Cu Veljkova 3, 21000 Novi Sad,
Srbija
Vazna napomena:
VN
Izvod: Uobicajeni pristup 1 testiranju bioloskog ponaSanja
1z materijala je da se pofne sa jednostavnim in vitro

testovima baziranim na c¢elijskim kulturama. In vitro
testovi citotoksi¢nosti su danas jedan od osnovnih nacina
za procenu biolo§kog odgovora na materijal jer su brzi,
laksi za ponavljanje, ocenjivanje i jeftiniji u odnosu na
eksperimente koji se izvode na zivotinjama i ljudima.
Koriste se kao neka vrsta skrining testova za procenu
bioloske sigurnosti materijala. Za razliku od ¢elijskih
kultura, istrazivanja koja ukljuCuju eksperimentalne
zivotinje pruzaju bolji uvid u biokompatibilnost
materijala, zbog moguénosti pracenja kompleksnog
imunoloskog odgovora zivog organizma. Smatraju se
neophodnim za ocenu biloskih odgovora na novi
materijal, pre nego §to se on upotrebi na ljudima. Mnogi
aspekti bioloskog odgovora ne mogu biti reprodukovani
in vitro testovima ukljuuju¢i krvne interakcije,
zarastanje rana, reakcije preosetljivosti, karcinogenezu,
hroni¢nu inflamaciju. Eksperimenti na Zivotinjama
pruzaju informacije o ovim tipovima efekata bez
izlaganja ljudi riziku.

Cilj ovog istrazivanja bio je da se oceni
biokompatibilnost objekata od polimera na bazi epoksi
smole Accura® ClearVue™ (hemijski sastav: 4,4’-
izopropilidendicikloheksanol, produkti oligomerne
reakcije sa 1-hlor-2,3- epoksipropanom(40-65%), smesa
triaril-sulfonijum soli (50% propilen-karbonata i 50%
triaril-sulfonijum heksafluoroantimonatnih soli) (1-10%) i
3-etil-3hidroksimetil-oksetan(10-20%).

U oceni citotoksi¢nosti materijala Accura® ClearVue™
koriS¢eni su agar diguzioni i MTT test. Oba testa radena
MRC-5 (humani fibroblasti). Ocena biokompatibilnosti
testiranog materijala vrSena je na osnovu uradenog testa
iritacije oralne mukoze na modelu bukalne kesice hrcka,
§to je definisano standardom [SO 10993-10:2010.
Biokompatibilnost materijala ispitana je i implantacijom
uzoraka u potkozno tkivo dorzuma pacova soja Wistar.




Test subkutane implantacije, kao jedna od najpouzdanijih
metoda u evaluaciji biokompatibilnosti stomatoloskih
materijala, definisan je standardom 1SO 10993-6:2010.
Ispitivanje je sprovedeno na 30 pacova koji su Zrtvovani
u grupama od po 10 zivotinja u vremenskim intervalima
od 10, 30 i 90 dana nakon implantacije.

Na osnovu rezultata sprovedenog istrazivanja moze se
zakljuciti da materijal Accura® ClearVue™ ima dobru
biokompatibilnost 1 veliki potencijal za upotrebu u
stomatologiji. Kako bi se dobio potpuniji uvid u
biokompatibilnost ovog materijala potrebno je sprovesti
dalja in vivo ispitivanja na ljudima.

Datum prihvatanja teme od strane Senata: 12.02.2015.
DP

Datum odbrane:

DO

Clanovi komisije: predsednik:
(ime i prezime / titula / zvanje / naziv ¢lan:
organizacije / status) ¢lan:

KO




UNIVERSITY OF NOVI SAD
MEDICAL FACULTY

KEY WORD DOCUMENTATION

Accession number:
ANO

Identification number:
INO

Document type: Monograph documentation

DT

Type of record: Textual printed material

TR

Contents code: PhD thesis

cC

Author: Jelena Vuleti¢ Rakié

AU

Mentor: Professor Tatjana Puskar, MD, PhD

MN Professor Matilda Polai, MD, PhD

Title: Testing the biocompatibility of objects from polymers
TI produced by additive manufacturing for use in dentistry

Language of text:
LT

Serbian (cyrillic)

Language of abstract:
LA

Serbian/English

Country of publication:

Republic of Serbia

CP

Locality of publication: Autonomous Province of
LP Vojvodina

Publication year: 2016.

PY

Publisher: Author reprint

PU

Publication place:
PP

Serbia, 21000 Novi Sad, Hajduk Veljkova 3

Physical description:
PD

number of chapters 7/ pages 121/ pictures 14/
graphicl / tables 11 / references 121

Scientific field
SF

Dentistry, Histology and embriology

Scientific discipline
SD

Dental Materials




Subject, Key words
SKW

Biocompatible Materials; Tissue Engineering; Materials
Testing; Dental Materials; Epoxy Resins; Cytotoxicity
Tests, Immunologic; Mouth Mucosa; Subcutaneous
Tissue; Animals, Laboratory; Animal Experimentation

uc 616.31-77:678.7
612.085.2
Holding data: Library of Medical Faculty Novi Sad, Serbia 21000 Novi
HD Sad, Hajduk Veljkova 3
Note:
N
Abstract: The usual approach in testing biological behavior of
AB materials is to start with simple in vitro tests based on cell

cultures. In vitro cytotoxicity tests are one of the basic
methods of assessing the biological response to material
because they are faster, cheaper, easier for repeating and
evaluating compared to experiments carried out on
animals and humans. They are used as a kind of screening
test for evaluating the biosafety of materials. Unlike cell
culture, studies involving experimental animals provide
better insight into the biocompatibility of materials due to
the possibility of monitoring the complex immune
response of a living organism. They are considered
necessary for assessing the biological response to new
material before it is used on humans. Many aspects of a
biological response cannot be reproduced with in vitro
tests, including blood interaction, wound healing,
hypersensitivity  reactions,  carcinogenesis,  chronic
inflammation. Animal experiments provide information
about these types of effects without exposing humans to
risk.

The aim of this study was to evaluate the biocompatibility
of polymer objects on the basis of epoxy resins Accura®
ClearVue ™ (chemical composition: 4.4'
Isopropylidenedicyclohexanol, oligomeric reaction
products with 1-chloro-2.3-epoxypropane (40-65%), a
mixture of triaryl sulfonium salt (50% propylene
carbonate and 50% of a triarylsulfonium
hexafluoroantimonate salt) (1- 10%) and 3-ethyl-3-
hydroxymethyl-oxetane (10-20%).

In the assessment of the cytotoxicity of materials
Accura® ClearVue ™  agar diffusion and MTT tests
were used. Both tests were conducted on cell cultures
L929 (mouse fibroblasts) and MRC-5 (human
fibroblasts). An assessment of the biocompatibility of the
tested material was done on the basis of an oral mucosa
irritation test on a hamster cheek pouch as defined by 1SO
10993-10: 2010. The biocompatibility of the material was
also tested with the implantation of a samples into the
dorsal subcutaneous tissue of a Wistar rats. The
subcutaneous implantation test, as one of the most reliable
methods for assessing the biocompatibility of dental
materials, is defined by 1SO 10993-6: 2010. The study
was conducted on 30 rats which were sacrificed in groups




of 10 animals, at intervals of 10, 30 and 90 days after
implantation.

Based on the research results, it can be concluded that the
Accura® ClearVue ™ material has good biocompatibility
and great potential for use in dentistry. In order to fully
understand the biocompatibility of the material it is
necessary to conduct further in vivo studies on humans.
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3axBaaHuua

Y MoKy paaa Ha 0B0j AMCepMALj 0CeTMMAR Cam TIOAPLIKY 1 0xpabperbe oA MHOTUX 0c06a Koje Cy Ha pasAnHime HaunHe
TLOMOTAE AR Ce YCTLEUHO TIPUBEAE KPajy.

Tlpe cBera, xenena GUx A2 U3pa3UM BeAMKY 3aXBAAHOCTIL CBOjM MeHMopkama, Tpod. ap Tamjarm Tlywkap n npod. ap
Mamuaan Hoaan Ha cBeMy WO Cy Me HAYUMAE Y TILOKY U3paje OBE AOKTIOPCKe Ancepmatje.

Tlpod. ap Tamjarm Tlywkap, ca kojom cam 3anouena CBOj HAYUHN paj MOKOM TCAHA CYACHTTICKMX PAA0Ba, & TIOMOM Ta
YCTleWHO HACABUAA 1 HA AOKIOPCKUM CTIyAMjaMa, eaena G1IX AQ 3aXBaAUM Ha yKa3aHOM TLOBEpetbY, YAOKEHOM TPYAY,
6pojHiM cmpyHUHUM caBemmMa, Anckycujama 1 nomohn kojy MU je Tpyxuaa ToKoM n3paae oBe Ancepmaumje. Beanko
XBaAa W Ha MOMe WMO MU je Aara cAoBosy Tpn u3bopy MeMe, WIMO je 04 U3y3emMHe BOKHOCTUA 3 jEAHOT MAGAOT
HayuHuKa. Beanko xBaaa wmo mu je obesbeanaa mamepujan koju je 610 TipeAME UCIMMUBATA Y OBOM UCTIPaKUBAtsY 1
YCAOBe A CTIPOBEAEM UCTIPAKUBATbE.

Beanko xBana npo¢. op Mammaan oaan Ha HeceGuHoj Iomoln n yecMepaBarby y Tutcarsy CBAKOT TIOTAABAA OBOT Paja.
3ax3a/bxjeM Ha CBUM CyTecmujama, KpUmukaMa U ToXBaama koje Cy MW TIyHO 3HaumAe. TlocebHo ce 3axBasyjem Ha
YKa3aHOM TIOBEpeHsY, CMPTLLUBOCITIN, BOAU U XKehU AA TIOACAN CBOje 3Hatbe. HensmepHo cam joj 3axBaaHa Ha cBeMy.
3axsavyjem pod. ap Aywary Aanowesnhy Ha ykasarom noseperby n 06esbeljuBarvy ycaoBa aa ce Aeo UCTipakuBarba
cnposeae y BuBapujymy Ilacmeposor sasopa y Hosom Cagy.

Aou, ap Vsary Yano, koju Mu je HeceGUHHO 1 MpMjammensckMM TPUCTTYTLOM IOMOTA0 y pajy y aabopamopujun Ha Kameapn
38 XMCMOAOTIy ca eMOPUOAOTMjOM BEAMKO XBaAa Ha YKa3aHOM TlOBepetsy W CIpy4HOj ToMoln, kao n Ha moMe wmo je
MOj paa y Aabopamopujn yumH1o TpujamHum.

3axsavyjem Ap Becrn Kojuh Ha naxmusom mummasary mamepujara Aucepmaupje U Ha CBUM — Cyrecmujama n
KopeKuMjama MoKoM U3paje U Icarba Aucepmauuje.

3axBasyjem korerama ca Paxyamema MeXHUUKUX HayKa KOjU Cy OMOTYMAM UCIMMMUBAtbe TOBPLMHCKE XPanaBocmn
ysopaxa.

Haau 1 Aonmwn Beanko xBana Ha ToMoln ipu camumemmkoj 06paam NoAAMAKa, Kao N HA MOPaAHOj OAPLILIN.

Ha kpajy, aan He n Matbe BaxXHO...

Oa cpya 6ux ce 3axBaAMAa MOJUM POAWITE/ASUMA, AU AHMOHMY 1 MamMn MMAMUM Ha yuetby TpaBUM XWBOTHUM
BPeAHOCTIMM, HA HHUXOBUM yCMepaBatbuma, HempeKnAHIM TIOACTIMUAUMA kA0 M Ha CBUM OAPULAabUMA Koja cy buaa
Nompe6Ha MOKOM CBUX FOANHA MOT UIKOAOBAtbA.

Cecmpn MBarn n semy CaaBky 3axBawyjem Ha HeMCUPTHOj AybaBu, pasymeBatby U HeMpekuAHoj u GespesepBHoj

TIOAPUILN Y CBAKOM TIPEHYTIKY.



nOC€6HO ce 3aXBa/b}{j€M MOM ﬂebm KOjl/l nma 6€CK‘p2:jHO TLyHO /by6aBVl, CMpPTI/pEHA, pasdymeBatba 1 BEPE y MEHE MOJ Paa.

3ax3a/byjeM Ce CBUM Aparnm pypAuma n npvy'ame/bmma Ha pasymesatby n MCKPeHQ}. noApuiyn.

Hajaerue xBana!

Aymop
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1. YBoj

1.1 CromMaToJ/IOLIKM MaTepujaia

1.1.1 Marepujaiu, HexXKe/beHe peaknyje U Ki1acupukKanuja maTepujaia

[TojaM cTOMATOJIOIIKM MaTepHjaliy IMOjApa3yMeBa IIMPOKU CIEKTap MaTepujaia
KOJU Cc€ KOPUCTE IPU Pa3IMYUTUM CTOMATOJOWKUM Ipoueaypama (1). OBu matepujanu
MOTy OUTH HaMEHEHU 3a CTAJIHY WU IPUBPEMEHY IPUMEHY Y YCHO] AYIUbH MallljeHTa,
WM C€ MOTY KOPUCTUTH TOKOM MU3paJie pa3InuUTUX HaJOoKHaAA (2).

[Iupoka manera CTOMATOJOMIKUX MaTepHjajia MOXKE C€ IOJACIUTH Y HEKOJIHUKO
rpyna: CTOMATOJIOIIKM MaTepujalid 3a Y3MMame OTHUCaKa, MaTepujald 3a H3paay
IIPUBPEMEHUX HAJIOKHA/A, MaTepujalid 3a U3pajy KpyHUIA U MpoTe3a, MaTepujaliu 3a
ynotpeOy y eHIOJOHIMjH, MaTepHjalid 3a HCIyHE, MaTepujald 3a TMOJJIOre W
[EMEHTUPAbE, MaTePHjalIH 32 yoTpeOy Yy UMIUTAHTOJIOTHjH (2).

Kako 6u npumeHa maTepujajia Ha ManyjeHTUMa Ouiia IITO YCIelH!]ja, HEOIX0JHO
je, YIO3HaTH ce ca HUXOBUM (UBHYKUM, XEMHJCKUM, MEXaHUYKUM U OMOJIOIIKUM
ocobnnama. OBe 0COOMHE 3aBUCE HE CaMO O] XEMH]CKE CTPYKType MaTepujaia, Beh u of

MOHAIlIakha MaTepHjajia y MPOMEHJBUBHM YCJIOBUMA KOjU BIAajy Y yCcHOj myrsbuHU (1,

3-5).

1.1.2 HoBe TexHOJIOTHje ¥ HOBM MaTepHjaiv Y CTOMAaTOJIOTHjU

TokoMm mocnenmux roarHa AOIUIO je 10 Op30T HalpeTKa W MPUMEHE JAUTUTATHHX
TEXHOJIOTHja y CTOMATOJIOTHjH (5).

Tepmun ,rapid prototyping” o3HayaBa 4YMTaBy KJacy TEXHOJOTHja KoOje
nojpa3ymeBajy nperBapame BuptyenHor 3D mozaena (nampasisenor y CAD- Computer
Aided Design anatuma), y peana ¢puszndku objexar (5, 6).

OBe TEXHOJIOTHje C€ TeMeJhe Ha Uu3paaud O0jeKTa CJI0j IO CIlIoj: Yy3uMajy

reoMeTpujcky ciuky mojaena n3 CAD matoreka, koja ce myreM codTBepa mpuipema 3a



mTaMIy MOMohy IMOCeOHWX INTaMmIiada KOju CIaxy CJI0jeBe Marepujajia, JOK ce He
HampaBu keJbeHH TpoauMensnonaanu (3D) objekar (6-10). Oryma u jecte aguTHBHA
MPOM3BOJIKba ACPUHICAHA KAO: ,,[IPOLIEC Clajama MaTephjaia Kako OW ce HalpaBHIIU
objexktu ox 3D monmaraka, 0OMYHO JTOaBaKkEM ,,CJI0j IO CJIOj“ U OMHUCYje TEXHOJIOTH]je
KOj€ MOTY JIa c€ IPUMERY]y OWIO T Y MUKIYCY MPOU3BOIbE (IepruHUCaHO 011 CTpaHe
American Society for Testing and Materials (ASTM) (8).

[Tojam aguTHBHA TEXHOJOTHja MOAPA3yMeBa BUIIIE TEXHOJIOTHja KOj€ C€ Pa3IUKY]jy
y BPCTH MaTepHjaia ol Kor ce o0jexkTu m3pal)yjy U y MeTojama cCliajamka MaTepujaa.
Marepwujan ox Kor ce npase Oyayhu Mojenu Moke OMTH TEYHOCT, BIIAKHO, ITy/ep, Mpax
WIM 4YaK METallHW MaTepHjall KOju OYBPCHE XEMHUJCKMM peakuujama, aejctsom UV
CBETJIOCTH WJIM HEKUM JIPYTHMM MeTojgama. Molenu Koju ce Kpeupajy cy, npema Tome,
pa3nuuUTUX PU3MYKUX U MEXaHUYKUX KapakTepuctuka (7, 8).

Onpema KOjy KOpPHCTE padyHapCKe TEXHOJOIHje II0CTaje KOHKYpPEHTHa ca
TPaIUIIMOHATHUM MIPOU3BOIHUAM aJlaTHMa y CMUCITY TPOIIKOBA, OP3UHE, jeITHOCTABHOCTH
Kao U noy3gaHocTH. CBe OBO je pas3yior eKCIIaH3UBHOT pa3Boja U yIoTpede AUTHTATHUX
TEXHOJIOTHja y pa3nuuutum obnactuma (5, 6, 8).

OBe TEXHOJNOTHje VYKJbY4yjy BHWIIE pa3IUYATUX MeETOJa H3paJe MOJela:
crepeonurorpaduja (Stereolithography, SLA- enr. mpum. ayT.), CEICKTHBHO JIACEPCKO
cuntepoBame (Selective Laser Sintering, SLS- enr. npum. ayT.), JaMuHapHa 00jeKTHA
npousBoama (Liminated Object Manufacturing, LOM- eHr. npuM. ayr.), MOJEIOBambe
tormbernM nenoszutuMa (Fused Deposition Modeling, FDM- enr. pum. ayT.), MyJATHUET
mozenoBame (Multi Jet Modeling, MIM- eHr. mpum. ayT.), TOIUbEHE EICKTPOHCKUM
cuoriom (Election Beam Melting, EBM- enr. npum. ayt.), 3D mramname (3D Printing,
3DP- enr. nmpum. ayT.) U POU3BO/IHa objekaTa nosiuier Texuonorujom (Object PolyJet
Modeling, MJM- ewr. mpum. ayt.) (7, 8,11, 12).

300r kpaher BpeMeHa POU3BOIHE 00jekaTa OmIo Koje cioxeHocT, 3D mrammay
j€ CBOjy MPUMEHY HAIlao y pa3InduTUM O0JacTUMa, a MOCEOHO Yy MOJPYyYjy AHU3ajHa,
apXUTEKType, MEITUIIMHE W IPU3BOIHOT MamuHCTBa (5).

Jenna on npBux npumena 3D mramnama y MEIUIIMHU OWJIa je M3paja JbYACKOT
¢usnukor aHaroMmckor mojena Ha 6a3u CT cHumka. JlaHac ce aAuTHBHA TEXHOJIOTH]a

KOpuCtTu 'y MCIAUWIUMHU H CTOMaTOJ'IOTI/IjI/I Ka0 CpCEACTBO 3a KOHCTPYUCAC



WHMBUYATHUX HMMIUIAHTaTa Kao INTO Cy KPaHUOIUIACTHKE, MMOJ OpOWTEe, M OHJICjU
(BpcTa nuBeHe TIoMOe Koja mpekpuBa Behu neo 3yda), mpuBpeMeHe KPyHE M MOCTOBH, a
PYTHHCKH C€ KOPHCTH M 3a U3paay XHPYPIIKUX BOhWIIA 32 MOCTABJhAKE JACHTATHUX

umiuianrara (5, 7, 8).

1.1.3 IIpeaHocTH agUTHBHE NPOU3BOAH€

OcCHOBHa KapaKTepUCTHKA aJUTUBHE TIPOU3BOIHE jecTe J1a ce 00jekTu Gopmupajy
J0JIaBal-eM MaTepujaja clioj Mo CJoj, 33 Pa3IMKy OJ TPAAUIMOHAIHUX TEXHOJIOTHja KOl
KOJUX c€ 00jeKTH MPOU3BOJC OJy3UMAmhEM WM OOJMKOBAKEM Marepujalia (CTpyrame,
IJI0JIathe, CeueHe, JIMBEHE, KOBAbE), IITO MPEICTaBha yIITENy MaTepHjasia jep Hema
BEroBor pacumnama (5, 7, 8).

U3panga objexaTa aguTUBHUM TEXHOJIOTHjaMa EIMMHHHILE YHNOTpeOy amara u
notrpe0y 3a CKyIIMM M HW3BEUITEHUM paJoM Kao KOJ TPaIWIHOHAIHUX TEXHOJIOTHja.
Taxohe ce ckpahyje mporec Mpou3BOAKHE KOMIICKCHUX MOJIeNa, KOjH Cy WHA4Ye TEIIKU
3a MOJIETIOBamk¢ KOHBEHIIMOHAIHUM CTOMATOJIOIIKKUM Tpotecuma (5, 7, 12).

3D TexHonoruje NPOMIMPUIE CY KaKO [OUJarHOCTHYKE, TaKO U TeparujcKe
MoryhHocTn y oOnactu meauruue u cromaroioruje (8, 12, 13). 3D cumynanuje
XHPYPIIKUX B OPTOJOHTCKUX MPOLEAYpa KOPUCTE CE CBE BHIIE, KAKO Y HCTPAKUBAHIIMA
Tak0 M y KIMHUYKOM pany. JlururanHm wmopen ce caja MOXe KOPUCTHTH Y
CTOMATOJIOTHJU Yy 00JIaCTH opaJiHe, Makcuio(alujalHe U Heypo XUPYpruje, a T0CTYyIHO
je 1 MHOTO cO(PTBEPCKHX ITaKeTa 3a JAU3ajHUPAe NEHTATHUX pecTaypanrja Kao mTo Cy
KpPYHHIIE, MOCTOBH, 0a3e MaplujaHuX MpoTe3a U OUOJIOIIKKA aKTUBHUX UMILIaHTaTa (5,
14). I'naBHa TpeAHOCT OBe MeToze je y MoryhHocTd na ce kpeupajy GUHH AeTalbu
CJIO’)KEHUX T€OMETpPHjaCKUX OOJIMKa Kao IITO Cy MOAMHUHUPAHOCT, UIYIUbMHE, CIO0XKEHa
yHyTpalma reomerpuja... Ca mnobospliambuMa y Op3WHH, TMOY31aHOCTH M TauHOCTH
xapyBepa (MOXXe ce HampaBUTH BEITUKH OpoOj CJIOKEHHX o0jeKaTa HCTOBPEMEHO),
aJIMTUBHA MTPOU3BO/IHba 030MJEHO KOHKYPHIIIE TPaIUIIHOHAIHO] Tpou3Boamu (5, 8).

JlocTynmHM MatepHjaad y CTOMAaTOJIOTHjH 3a M3pajay HMIUIAHTaTa, XUPYPLIKUX
Bohuia u 3yoHux npote3a 3D TexHoNIOrMjamMa Urpajy cBe BaXKHH]Y yJIOry, ¢ 003MpOM Ha

Op3 pa3Boj MHIYCTPHU]jE U 3aXTEBE KOj€ MaTepujaid Mopajy 3aa0BosbuTH (5). Jlomasu mo



KOHTHHYHPAHOT pa3Boja LIMPOKOT CHEKTpa HOBUX MaTepHjaja 3a HpUMEHY Y
Pa3IUUUTHM KIMHUYKUAM CTalbUMa y METUIIMHU U CTOMATOJIOTHjH (5).

Kazna ce HOB MaTepujai 1mojaBibyje Ha TPXKUIITY, WK je Beh moctojehn maTepujan
MPEUIOKEH 3a Jpyraunjy MpUMeHy, OCOOMHE TOT MaTepHujayia c€ MOpajy MCTPAXHUTU U
JNOOMjeHH pe3y/ITaTH Ce MOpajy YIOpPEAWTH ca pedyiaraTuma apyrux ayropa (15-19).
Marepujanu 1 BHXOBE NOBPIIMHE Tpeba J1a MCIyHE HEKOJIMKO 3aXTeBa O/ KOjHX Cy
CTaOMJIHOCT ¥ OMOKOMIIATUOMIHOCT HajBaxHuju (15, 19).

BrokoMmaTHOMITHOCT CTOMATOJIONMIKUX MaTepHjajia je BakaH TMPEAyCIOB C
003UpOM Ha HHUXOBY ymoTpedy Yy YCHO] IyIJbH, jep TOKCHYHE KOMIIOHEHTE MOTY
y3POKOBAaTH UPUTALIM]Y UM YaK Jerpajannjy okoiaHux tkusa (15, 20, 21).

[Ipeamer ucnuTHBaKka Y OBOM HCTPAXHUBAKY je MOJIMMEpP Ha 0a3u €mOKCH CMOJIe
Accura® ClearVue™ (22). Uudopmaiije o ocoOnHama OBOI MaTepujajia 3aCHHBA]y Ce
3a caja caMO Ha MoJalKMMa KOjU IMOTUYYy OJ Mpou3Bohaya, jep Hema mojmaTaka o
IBEroBoM Kopulthewy y obiactu MeauiuHe u ctomaronoruje (22). IlpBa mianupana
MPUMEHA OBOT TOJIMMEpa Yy O00JacTH CTOMATOJIOTHjE je HM3paja XHPYPIIKUX BohHIla
anutuBHOM TexHosorujom- SLA (stereolithography- enr. mpum. ayr.). Melhyrum, c
o03upoM Ha pacTtyhy momymapHOCT Marepujaia Ha 0a3u cMojla Yy CTOMATOJIOTHjH,
YKOJIMKO c€ JIOKaXy no0pe ocoOMHE OBOI MaTepHjajia, JOIUI0 OM 10 HpOIIUpema
MOTYNHOCTH 3a HeroBy MpuMeny (23).

Enokcu cMmore cy MOHOMEpPH WIIH TIPEToIMMepH ca (PYHKIIMOHATHOMINY OKCHpaHa.
Mory GUTH NOJIMMEPHU30BaHU y YBPCTE MOJIUMEpPE ca J00POM XEeMHjCKOM cTabuiaHoIhy
(24). Moaudukanuja enokcuaa y 1uby yHamnpehema GU3HIKHX 1 MEXaHHYKHX 0COOMHA
(uBpcroha, pUTHIHOCT, OTIIOPHOCT HA BUCOKE TEMIIEpaType, XEMHjCKa CTaOMIIHOCT,
aJIXe3MBHOCT) je aKTUBHO TT0JbE UCTpakuBama Beh Bumie aeneHuja (25-27). Ilo3HaBame
MOHAIIaka €MOKCH CMOJIa MPUIMKOM MaJIuX MOJIU(UKAIMja XeMH]CKE CTPYKTYpE, MOXKe
JONPUHETH OCMUIILJbAaBAKy CMOJIACTOI MaTPUKCa ca MOKeJbHUM OcoOMHama Kako O ce
MOCTHrao YBpIINY U TEPMUYKH OTHOPHHUJU cucTeM (27, 28).

Ynpkoc pactyhoj momynapHOCTH MaTepHjaia Ha 0a3d cMojla y CTOMAaTOJIOTH]H,
MI0CTOj€ CXBaTama Jla OBU MaTepujaid MOTYy OUTH TOKCHYHHU YKOJIMKO C€ y3Me y 003up

MOTYNHOCT OTHyIlTalka HEBE3aHMX KOMIIOHCHaTa (MOHOMEpU U amuTuBH) (23).



ITo3uaBame ocobuna matepujaina Accura® ClearVue™, je mpBu KOpak Ka carjeaaBarby

[OTEHI[H]jajla TOT MaTepHjaja 3a MpUMeHy y 001aCcTH MEeIUIMHE U cToMarojoruje (29).

M3a30B 3a Hay4yHY 3ajeIHHIYy KOja M3ydaBa CTOMATOJIONIKE MaTepujaje jecTe na
MOBEXE HOBE TEXHOJIOTHje Ca HOBUM MaTepHjajiuMa KOjH Cy MOJCSCHHU 3a ymoTpedy y
cromartosioruju (5). OBo orBapa MOryhHOCT Ja C€ HMCTPaXHUBAmhEe CTOMATOJOIIKHX

MaTepHjajia mpeycMepu y cacBuM Jpyrom mpasiy (5).

1.2 BHOKOMOATHOWJIHOCT

1.2.1 Teopwuje 6MOKOMIATUOU/THOCTH

TepMuH 6MoMaTepHjall ce€ OJJHOCHU Ha CBAKU aBUTAJTHU MaTe€pHjall KOJU je HAaMEHhEH
3a WHTEPAaKIMjy ca TKUBUMA yHyTap Wid Ha Jbyiackom teny (16, 30). Ilpema Tome,
CTOMATOJIOIIKHA MaTepHjalii YBEACHU y YCHY MYyIUJbY MPHIIazajy TPy OuoMarepujana, u
Kao TakKBH, IPEJACTaBJbajy MpEIAMET CIeNU(PUYHMX 3aKOHCKHX peryinathBa. Behmna
3eMajba IIMPOM CBETa JI03BOJbABA YMOTPEOY caMO OHUX MaTepujajia KOju Cy YCIIEIIHO
POl ToceOHe mpolece MpoBepe Oe30eIHOCTH Marepujaia OJHOCHO, MOTY ce
yrnotpebutu camo ceprudukoBanu Marepujanu (16, 31, 32).

brokoMmaTHOMIIHOCT ce omHuCcyjeé Kao OCOOMHA MaTepHujaia Ja y OHOJIOIIKO]
CpeAMHHU M3a3MBa XeJbeHU OJroBop aAomahuHa mpu cBojoj crenuduyuHoj npumenu (17,
30, 33-35).

[Tonecan oxarosop nomahuHa y BehMHHM ciydajeBa 3HauM Ja je peakiuja >KMBOT
CHCTEMa Ha MPUCYCTBO OMOMaTepHjajia IOJHOIIJBMBA WJIU J1a je HeMa. Peakinja ®uBor
OpraHu3Ma Ha NPUCYCTBO CTOMATOJIOIIKHUX MaTepujajga Moxe OUTH M OJCyTHa C
003MpOM Ha TO J]a je OCHOBHA aKTUBHOCT MHOTHX JICHTAJIHHUX MaTepHjaja MOCTUTHYyTa
(GU3NYKIM/MEXaHUYKUM JIeJIOBakeM, a He (PapMakoJOMIKUM, HMMYHOJIOUIKUM WIN
MetabomuukuM aejctBoM (33, 35). Crtomaronomkd MaTepujaid, Ka0 W HMILIAHTH
HaMEmEHN 3a ynoTpedy y MeauuuHu Ou Tpebanmu nga Oyay OMOKOMIIATHOMIIHU:
HETOKCUYHH, HeaJlepreH!, HeKaHIIePOreHU- LITO CBE MOAPa3yMeBa XeMH]CKH U (PU3HUKH

crabunne marepujane (3, 16, 34). buokoMnaTHOMIHOCT MaTepujana KOju C€ KOPUCTE Y



MEIUIIMHA W CTOMATOJIOTHjU je BehwmHOM ojpeheHa BHXOBUM XEMH]CKUM CAacTaBOM
(OTHymITamkeM CYICTaHIM KpPO3 PacTBOPJEMBOCT WIIM KOpPO3Hjy), Kao M XpamnaBomrhy
MOBPIIIMHE MaTepHjaa.

Y marepujan-TkuBo Mehycrojy unak Moke 1ohu 10 XeMHUjCKUX MHTEepaKInja Win
JIeTIOBakba TKUBHUX €H3UMAa, IITO MOXKE JIOBECTH JI0 ocioOahama 1mojeIMHuX CYICTaHIu
W aJuTHBa U3 Marepujana y TKuBo (3, 16). XeMmujcke cyrcTaHiie MOTy OIITETHTH henwje,
WINM CTUMYJAIMjoM ozipel)eHnx mpoTenHa nu3a3BaTH 3anabeme. [loBpiumHeKa agxesuja u
aKyMmylangja TpOTeMHAa WIM HMHTEpaKIMja Marepujaia ca eKCTpalenyJapHUM
MaTPUKCOM, Ca Jpyre CTpaHe, je BaKHAa 3a OHMOJIOIIKO MOHAIIAke MaTepujayia, a MoJ
yTULIjEeM j€ U XeMHUJCKUX U PU3NYKUX KapaKTepUCTHKA MaTepHjaa.

BroxoMmaTHOMIIHOCT ce apyravyrje Ha3uBa U TKMBHA KOMIATHOMIIHOCT, U OIUCYje
0COOWMHY MaTepujaja Jia BPIIM CBOjy (YHKIM]y y3 ajeKkBaTraH oaroBop aomahnHa kamga
ce MPUMEHU Ha HauMH 3a koju je mpenoapehen (16). buokommatuOunan marepujan He
Mopa gAa Oyne W UHEpTaH, Kao INTO CE€ paHUje cMmaTpaio, Beh je y OleHu
OrokoMmaTHOMITHOCTH oay4yyjyha mpukiagHocT oxaroopa aomahmua (17). Toxom
MOCTIeIbUX TOJIMHA, HM3YYaBamke OMOKOMIATHOMIIHOCTH CTOMATOJIOIIKMX MaTepHjalia

HOCTaje KOMIIJICKCHA U HE3aBHMCHA Hay4YHA NUCHHUIIJIMHA.

1.2.2 Marepujaja-TKUBO Mehycnoj

Marepujan y KOHTaKTy ca TKHBOM H3a3MBa peakiyjy nomahuHa, ajau UCTO TaKo U
TKHBO Y3pOKyje TPOMEHE y MarepHjaily, Ma ce W3 TOr pasjora MaTepHjasl-TKUBO
Mehycnoj cmarpa jeqHum auHaMuyHuM cnojeM (17). Kakas mehycnoj he 6utu kpeupas,
3aBHCH TPBEHCTBEHO OJI TKMBA Ca KOJUM MaTepHjall Joja3u y KOHTakT. Ha mpumep,
Melhycrioj Matepujan-ieHTHH Ouhe pa3iauuuT y OAHOCY Ha OHAj KPEeHpaH Y KOCTH MU
MekoM TkuBY. Edexar TkuBa Ha Mmatepujan u oOpHyTo he OMTH OUTHO pa3IUUMUT Y
CBAaKOM OKpYyXewy. 300r Tora, mMaTepujai KOju je OMOKOMIATHOWIIAH y KOHTakKTy ca
JEIHOM BPCTOM TKHWBa, HE 3Ha4W Aa he OuTH OMOKOMITAaTUOWJIAH W HA HEKOM JIPYrOM
Mmecty y tery (17). OBo ce HajOOJbe BUIM Ha MPUMEPUMa CHIIMKATHOT LIEMEHTa KOjU je
OnoxkommaTOWIaH Kajia ce TecTupa y in Vitro yciaoBuma, a y TECTOBMMa Ha MYJIH 3y0a
nenyje kao Beoma jak upurtanc (16, 36). Ilpumep moHamama MUHK-OKCH] €Yr'€HOI
IIEMEHTa Takohe uAe y TPWIOT PA3TUYUTO] OMOKOMIATHOMIHOCTH Y Pa3IuIUuTHM
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TKUBHMA, jep je U3pa3uTo LUTOTOKCHUYAH iN Vitro, a mokasao ce Kao MOTAaH y KIMHHYKO]
yImoTpebu 300r CBOT' aHAJINETHYKOT, aHTHCENITHYKOT U XeMocTaTHuKor aejcta (17, 36).

Buomarepujanu cy crpaHa Tena, a ¢y ¥ OMOJIOIIKHA OATOBOPH HAa OBE MaTepujae
OKapaKTepUCaHW Kao OATOBOpU Ha ctpaHa Tena (17). Peaknuja Tuna oko cTpaHor tejia
3aMOYMILE HEITOCPEIHO HAKOH UMILIAHTalije Mateprjaia y TkuBo (32). Behuna teopuja
TrOBOpY Yy MNPWIOT TOME Jla Marepujald HPOMOBHUIIY HeCHeHU(PUUHY aICOPILH]jY
MIPOTEHHA MO CBOjOj MOBPIIMHU, KOja 3aTUM CTUMYJHIIE (OpMUpae TMHOBCKUX henuja
THIA OKO CTPaHOT Tejla O]l MOHOIUTAa M Makpodara, a Koje lajbe yTU4y Ha CTBApambe
kosareHo (uOposHe aBackynapHe Oapujepe usmel)y marepuwjana u tkuBa (17, 32).
IToBpinHCKa ajfcopnimja WiM akyMyJaluja IpoTenHa, Kao U MHTEpaKIMja MaTepujajia
ca CKCTpalelyJapHAM MaTPHUKCOM, jé BaKHa 3a OWMOJIONIKO TOHAIIAlke MaTepHjala.
Anxe3uja TMpoOTEWHA je TOJ YTHIajeM KaKO XEMHjCKHX, Tako M (DU3MYKHX OCOOHMHA
marepujaia (16, 32). 1 ocnobaharme cyrncraHmu w3 MaTepHjaia Kpo3 pacTBOPJHUBOCT
WK Kopo3ujy onpehyje 6nokommnarubuaHoct. OBe CyncTaHle Mory omreTutd hemnuje,
WIA CTUMYJHUCameM henmjcke CHHTE3€ WM M3BECHHUX NMPOTEHHA (MPOWH(IaMaTOPHHUX
MenujaTopa (WHTEepieykMHa | W uHTepieykuHa ©6) HHAYKOBaTH 3anabeme (16).
[Ipomene y marepujany Koju je yBeJeH y OMOJIOIIKY CpEeAHHY MOTY Hactatu Ouio 300r
Kopo3uje, XxeMujcke Monaudukaiuje, ACMNo3ullje CYINCTaHIle, Ierpajamuje Wi HEKOT
npyror Mexanusma (16).

buomarepujamu ce cmarpajy 3ampaBo OHMOAKTUBHHM MaTepHjajiiMa ycien
CTBapama aKTUBHOI oOJHOca Marepujan-TkuBo (16, 17). Ca mnpemno3HaBameM OBE
OMoaKTHBHE JMMEH3Hje MarepHjana, Bunmjamc je axxypupao mnocrtojehy neduHHLIN]Y
OMOKOMIIaTUOUITHOCTHU: ,,0MOKOMIATHOMIHOCT j€ CHOCOOHOCT Marepujajia Jla HCITYHU
CBOJy (YHKIH]Y METUIIMHCKOT TEPamjCKOr CpPe/CTBa, 0e3 HM3a3uBama OMI0 KaKBHX
HEMOXeJbHUX JIOKATHUX WJIM CHUCTEMCKHX edekara y MPUMAaolly OJHOCHO KOPHCHUKY
TaKkBE Tepamuje, aji ca CTBApamkbeM Haja/JleKBaTHHU)ET LETYJIapHOI/TKMBHOT OATOBOpPA Y
CHelU(pUYHOj CUTYAINJU U ONTUMH3UPABEM KIIMHUYKY pereBaHTHe Tepanuje’ (17).

Tpeba HamoMeHyTH Ja je u30eraBame WIM OrpaHUYaBame€ OATOBOpPa Ha CTPAHO

Tes10 OMO TTIaBHU LUJb Y pa3Bojy MaTepHjaia y mpoTekioj aeueHuju (17).



1.2.3 TxuBHHU OATrOBOPH HA MaTepHjaje

Opxroeop nomahnHa Ha CTpaHO TEJNO HACTYIA HEMOCPEIHO HAKOH KOHTAKTa TKHBA
U Matepujana. MaTepujasl y KOHTaKTy ca TKUBOM JioMahrHa MOXe W3a3BaTH JIOKAIHE U
CUCTEeMCKe peakuuje. Peakiije TkuBa Mory OUTH:
* uHpramanyja
*  QJIEpPrHjCKe peaKiiuje
* JIOKQJIHE pPeaKIuje
*  CHCTEMCKa TOKCUYHOCT

* KaHIIEpOTeHa, MyTareHa u TeparoreHa juejcraa (16).

OpHOCHO, MO HOBMjO] KiIacu(UKALMjU, UHTEpaKLMje TKUBA M Marepujaja MOry

ouru:

® JIOKaJTHE MHTEPaKIHje
® CHCTEMCKE WHTEPAKIIH]e

® npuapyxeHe Komrutkkanuje (32).

JlokanHO nenoBame MaTepHjaia Ha TKMBO JoMahwuHa MOTy OWTH: KpB-MaTepHjal
UHTEpakKiyje, 3anabemhe HW/HWIM HHQEeKIHje, TOKCUYHOCT Marepujaja, IMpOMEHe Y
3apacramy paHe, kapuuHoreHesa (32).

Edextu TkuBa Ha Matepujaie cy aJcopliyja IpoTeMHa Ha UMILJIaHTAT, €eH3UMCKO
NeioBamke, Jerpajalnnja Marepvjaia kKao U (U3UIKO-MEXaHMUKH e(PeKTH Xxadambe,
KOpO3Hja, JOMJbEHE.

Cucremcku epekTu MpucycTBa OMOMaTepujaa MOJpa3yMeBajy OIIITE peakliuje
OpraHu3Ma Ha TPUCYCTBO CTPAHOT Tela, a YKJbY4YYyjy CHCTEMCKY TOKCHYHOCT,
Tpomboebonjcke U aneprujcke peakmuje (32).

Y cromaronoruju, JOKaJHE peaklyje ce NpUMapHO JellaBajy Ha IMyJIu,
NEepUanvKaJHOM TEepUOJOHIUjyMYy, Ha THUHTHBH/OpaiHoj Myko3u (16). Mebhyrtum,
XEMHUJCKEe CyIICTaHIle ocioOoheHe M3 Martepujana Mory mpohu enutenHy Oapujepy U

KpPBHUM HJIN J'II/IM(i)HI/IM CyaoBHUMaA JOCIETU N0 YAaJbEHUX OpraHa U TKHBaA.



1.2.3.1 J/lokaJ/iHe peaKuyje

Cymncranne ocnoOol)eHe U3 CTOMATOJIOIIKMX MaTrepujajia MOTy Yy3pOKOBAaTH
peaknujy (3amajbeme WM HEKpO3y) OKOJIHMX TKHBA, Kao INTO je opajHa
CITy30K0a/THHTUBA, IyJIIa, AJIBEOJIapHA KOCT. YKOJIMKO MaTepujai yTude Ha helujcku
MeTabonm3am, mocienuia Moxe outu ocrnobdahame mnpo-uH(IAMATOPHUX MEHjaTOpA.
300r Tora ce CHpOBOAE TECTOBH LUTOTOKCHYHOCTH KOjH C€ OAHOCE Ha omreheme
nojenquHavyHe henuje y henujckum xkynrypama (16).

[Topen Tora, JOKalHE TKUBHE peakifje MOTY OUTH Y3pOKOBaHE U HEKHM JPYTUM
¢dakTopuMa, a HE caMO CyICTaHIlamMa OcCJI000heHMM M3 CTOMATOJOIIKMX MaTepHjaia.
Heku on mux cy nmpucycTBo OakTepHja Koje ce aKyMyJupajy Ha MOBPIIMHH, HBHIIAMa
wim ucno mMatepujana (16). [lojequau cojeBu OakTepuja J0OPO MpHjamajy U HA TIIATKY
U Ha XpamnaBy Kao W Ha XuApodoOHY MOBPIIMHY (TE(IIOH), IITO j€ BaXXHO HATIOMEHYTH,
jep He MOCTOjH caBplieHa MOBPIIMHA MaTepHjalia Koja je Pe3UCTeHTHA Ha OaKTEpUjCKy

KOJIOHU3AIIH]Y.

1.2.3.2 Undamanuja

3anajbeme MpesICTaB/ba BUCOKO CBPCUCXOAHY OJ0paMOEHY peakiujy opraHu3Ma
Ha omreheme henmuja u TkuBa (37). CBpxa nH(pIamMaTOpHE peakiyje je ucra, Omio 1a je
omreheme TKHBa MPOY3POKOBAHO MEXAHWYKOM  TPAaymMOM, MHUKPOOHOJIOUIKUM
Y3pOUHHUIIMMA, CTPAaHUM aHTUT€HUMA WU €JIEKTPUYHUM, XeMU]CKUM WIH PaiioIOIIKUM
yTUIajuMa. 3anajbeme je€ Mpollec 4Hhja je CBpXa Ja yMamH, OTpaHUYHd, Pa3opu WIIH
M30ITyje IITETHHU areHc, a MOTOM Jia TIOKPEHE perapaTopHe Mpolece Y NUJbY 3apacTama U
o3/paBibeba omTeheHor TkuBa. Hanpaxkaju cpenmer HMHTEH3UTETa MOTY H3a3BaTH
3amajbemhe, 3a PA3IMKy OJ Hajpaxaja ciabor MHTEH3UTeTa KOjU M3a3uBajy
peBep3uOIITHE JeTeHepaTHBHE MIPOMEHE U 3a PasJMKy Of HaJIpakaja jakoT MHTEH3UTETa
koju he wm3a3zBatu upeBep3uOWiIHa omrtehema TkuBa (HOp. Hekposa) (38). dpyrum
peunMa, 3amajbere he HacTaTh Kaja IITETHH areHC He OIITETH IMOTIIYHO CTPYKTYPY
TKMBa, Beh ra omreTH y TOj MepH Ja je TKHBO Yy CTamy na oxapearyje. Oarorop
Iporpenupa Kpo3 cTajujyme 3anajberma (3apactama paHe) ca ydemheMm pa3HUX THUIIOBA
henuja kao cnenupUUHUX MoOKa3aTesba MOCEOHUX cTaaujyma peaknuje. Ose henuje mory

npujamatu, ociobahatu pa3nuuuTe MeajaTope 3amajbema, npuByhu apyre henwje,
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pactu, ymMHOXKaBaTu ce, ymupatu (31). MUKpPOCKOIICKH ce MPOIECH KOjU e OJIBHjajy Ha
MecTy omTehema MOTy TOJISTTUTH Ha: alTepaln]jy, eKCyAaIujy u npoiudepanmjy.
3anapembe ce MOXe IMOJACIUTH IpeMa Y3pOKy, MpeMa JOMUHAHTHO] MPOMEHU Y
3anmajbeiby M IpeMa TOKy. Y3polu HuHGuamanuje Mory OuTH WH(GEKTUBHH areHCH
(6akTepujcka, BUpyCHa, IMapa3uTapHa, IJbUBUYHA 3allajbeiba), UCXEMHja, UMYHOJIOIIKE
peaknuje, (GU3NYKKM WM XEeMH]CKH areHcu. [Ipema MopdosionKuM MpoMeHama
3amajpekhe Ce NI Ha aNTepHATHBHA, €KCYJaTHBHA U MpoiuQepaTHuBHA. AlTepaTuBHA
3armajbeha Cy KapaKTepUCTUYHA 10 JOMHUHAIU]U JeTeHepalje, aTpoduje Wik HeKpo3e
TKMBAa. EKCyJZaTMBHA c€ KapaKTepHINy HAKyIUbakeM TEYHOCTH U  yOOJIHMUEHHX
elIeMeHaTa U3 KPBHHUX CyJI0Ba, OJHOCHO HaKYIUbaEkEM €KCy/aTa y eKCTpalelyJapHOM
npocropy. IIponmdepaTnBHa 3amabema Cy OHA Yy KOjUMa JOMHHHpA Mpoudepannja
henmuja- mponmdepanuja KpBHEX cynoBa W (GubOpodnacra y muiby permapanuje TKHBA.
HoBOCTBOpPEHO TKHMBO TpeACTaB/ba MIIAJ0 TPAHYJIAIMOHO TKUBO, Koje he BpeMeHOM
ca3peTH y 3pelio BE3MBHO TKUBO- OKWJbaK. [10 TOKy 3amajbema MOy OMTH TIepaKyTHa,
aKyTHa, cy0aKkyTHa, CyOXpOHHYHA ¥ XpOHUYHA. 3aMajberha Koja Ce jaBibajy Kao peakiuja
Ha TIPUCYCTBO CTPAHOT Tella NPUIAAajy TPYHH NPUMApHO XPOHHYHHUX 3alajbemha Y
KOjUMa je JOMHMHaHTHa MpojuQepaTuBHA KOMIIOHEHTa, a eKCyJaTuBHa je ciabo
u3paxkeHa. Hacrajy kao mocienuiia cTaaHO MPUCYTHOT ciador Hajapaxkaja (MPUCYCTBO

crpaHor Ttena) (38).

1.2.3.3 Anepruje

Aneprujcka peakiuja jecte crame (TeHeTCKH MPeIUCIOHUPaH0) Koje HacTaje Kao
pe3yaTar TpeHarjameHe peakifje Ha TOHOBHO W3JIarame OpraHu3Ma CTpaHo]
CYNCTaHIUM. Pe3ynarar HeTolepaHlHje OpraHu3Ma Cy pa3InyuTa CTama Kao IMITO Cy
aJleprujcka K1jaBHila, acTMa U KONPUBHa4a, KOHTAaKTHHU JIEPMATUTUC U €KLIEM.

HenonnonusuBocT je HacneheHa peakiyja Koja JUYM Ha ajJeprujy U UMa CIMYHE
Meaujatope u (akTope, Kao IITO j€ AaKTHUBallMja KOMIUIEMEHTa U ociobahame
XUCTAaMWHA, ajld HUje 3aBUCHA OJI MPETXOAHUX Tpolleca ceHzumbOmnmzamnuje. Peakiuje
HEMOHOIIJBUBOCTH Cy OOMYHO MOBE3aHE ca XPaHOM M JIEKOBHMA, Kao IIITO j€ Ha IpuMep

allCTHJICAJIMIIWIIHA KUCCIINHA.
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CyricraHiie Koje uMajy CrIoCOOHOCT W3a3MBamba PEaKIlija XUIIEPCCH3UTUBHOCTH CE
HA3WBajy aJlEpreHd U TO Cy YECTO CYICTAHIIC Malile MOJICKYJIApHE TEKWUHE (XaIlTeHH),
KOje TOCTajy MpaBU ajJepreHd TeK Iocje Be3WBama ca HEKMM BehuM Mollekyiama
(HOCaum XanTeHa) Kao MITO Cy MPOTEWHHU. XalTeHH MOBE3aHH ca Ouomarepujaanuma cy
OOWYHO JIMITOCOTYOUITHE OPTaHCKEe CYIICTAaHIIe U3 TIOJMMEPHHUX MaTepujaia Wik METaTHH
JOHH U COJIM MeTaJla.

KoHneHTpamuje KOMIIOHEHTH Marepujaia Koje Ccy TOoTpedHe Ja OTIOYHE
alleprrujcka peakiidja ce pa3jivKyjy WHAWBHIYAIHO M MHOTO Cy HIKE Y OJHOCY Ha
noTpeOHe KOHIICHTpAIMje 32 TOKCHUYHE peakiyje. AJeprujcka peakiyja Ha CYICTaHILY
MOXKE OWTH TOKPEHYyTa jEIMHO YKOJIHMKO j€ OpraHu3aM IPETXOJHO OHWO W3JI0KCH
ceH3nOmmmyhoj 03U CyIcTaHIle, Ta je YCIeAWIO H3jIaramke HOBOj JI03U HCTE
CYIICTaHIIE KOja Ce cajJia Ha3WBa IIIOKHA J1034.

Pasnukyjy ce uetupu paznuuuta THNa aneprujckux peakuuja. Tum I, 1l u Il cy
peakiyje mocpenoBaHe aHTUTeNnuMa, 1ok je tun |V mpumapHo mocpenoBan hemnujama.
CToMaToJIONIKK MaTepHja MOXKe y3pOKOoBaTH ajepruje tuna | (umenujaTaa peaknmja) u
tuna IV (omnoxena peaknuja) (16). Aneprujcke peakinje y3poKOBaHE CTOMATOJIOIIKHM
MaTepujaiiMa MOTY C€ UCIOJbUTH WHTPAOPATHO WM Kao ylIaJbeHEe peakiuje
eKCTpaopaliHO, Kao LITO Cy peakiifje Ha U3JI0KEeHOCT HUKIY (16).

Bbpojuu u3BemITaju U UCTPaKMBamkha O aJEPTrUjCKUM CBOJCTBUMA CTOMATOJOIIKUX
Marepujaga cy o0jaBJb€HHM Yy HAy4dHO] JHTeparypu. AJiepruje ToBe3aHe ca
CTOMATOJIOIIKUM MaTepHjajiuMa Cy CBE BHILE 3HayajHe, 300 CBE LIMpE MPOU3BOIHE
CMOJIACTUX MOHOMepa. Peakiuje kako mamujeHaTta, TakoO M CTOMATOJOLIKOT 0CO0Jba

Mory OuTH aneprujckor nopekinia (16).

1.2.3.4 TOKCMYHOCT MaTepHjaia

TokcnyHOCT MaTepHjajia ce Moxe JepUHHMCATH Kao OCOOMHAa Marepujaja Ja
OIITeTH OWOJOMKH cucTeM XeMujckuM myTteMm (16). MyHOTOKCHYHOCT MaTepujaia
OIHCYje HeXKeJbeHE eeKTe Ha CTPYKTYPY U (PYHKIIM]Y UMYHOT CHCTEMA.

JlokanaHa TOKCMYHOCT MaTepujaia MoJpa3zyMeBa He)KeJbeHY Peaklinjy TKUBa Koja je
OrpaHUYEHA Ha MECTO MpHuMeHe marepujaia. CHcTeMCKa TOKCHUYHOCT MaTrepujana, ca

JIpyre CcTpaHe, MOJApa3yMeBa HEKEJbEHY peakiujy aoMahrnHa y KO0jo] ce€ HEKeJbeHE

11



peaknuje jaBjbajy Ha MeECTHMa yJIaJbeHHMM OJI MecTa IpuMeHe warepujana (16).
Hajuernrhe cy To pernonanau auMdHA 4BopoBH 1 uryha (32).

JlokaslHa TOKCMYHOCT Mopa OWTHM pa3lIMKOBaHAa OJf JIOKAaIHE TKUBHE
KoMrnatuOuimHocTH. JlokamHa TOKCHMYHOCT je Oa3upaHa Ha XEMH)CKO] HMHTEPaKLUjU
TOKCHUYHE  CYICTaHIe ca OHOJIOUIKM  pEeIEeBaHTHUM  MoJsieKyinMma. TkuBHa
KOMIATUOMIIHOCT 3aBUCH M OJ JIPYTrux (akTopa Kao LITO je, Ha MpUMEp, aKyMyjaluja
OakTepuja WCIOA WM HA Marepujaly (MCIyHY, MOCTY, npoTe3u). Omiuke IOKaIHe
TOKCHUYHOCTH c€ ojpelyjy pasnuuuTHUM TecTOBHMA. PelaTHBHO jeIHOCTaBHU TECTOBU
(henmjcke KynType, TECTOBM HMIUIAHTAllMj€) HE PEMPE3CHTY]y LMUJbHA TKUBA HAKOH
aruIMKalyje MaTepujajia y YCHY OyIUbY MalMjeHTa, u 300r Tora mojaiy JOOWjeHU H3
TaKBHUX TECTOBA TOBOPE O HECMEIU(PHIHO] TOKCUYHOCTH MaTepujana. Hacympot Tome, y
TAaKO3BaHUM TECTOBHMAa NpPHUMEHE, EKCIIEPUMEHTAIHH MaTepHjald ce€ KOpUCTe Ha
KUBOTHUH-AMAa WIH Yy HU3y3€THUM CIly4yajeBUMa Ha JbYAMMAa, U OHU CYy EKBUBAJIECHT
MIpUMEHH MaTepujaia Ha Jbyauma (16).

CKOpO CBH CTOMATOJIONIKK MarepHjayii ocinodahajy CyrcTaHie y yCcHY IyIUbBY,
KOje MOTy pa3JIMYUTAM IyTeBHUMa (IIyTeM IUbYBAauKe WM WHXAIAUjOM, WU
IpoAMpamEeM Kpo3 enuTenHy Oapujepy) yhu gabe y Teno, ca HOCIeIUUYHUM MIPOIACKOM
eNMUTENNjaTHUX OapHjepa raCTOMHTECTUHAIHOT TpakTa uiy 1uiyha. [lytem nupkynanuje,
OB€ CYIICTaHIIe MOT'y OUTH TPAHCIOPTOBAHE 10 pa3INunuTUX opraHa (16).

MecTo annukainyje Ha Taj HAUMH MOKE€ OUTH OUTHO Pa3IMYUTO O]l MECTa TJe ce
UCroJjbaBa HexesbeHH edekaT. CucTeMcKka TOKCHYHOCT I0/Ipa3yMeBa HCIIOJbAaBAE
epekaTa Ha cHenu@uuaH oOpraH YKOJIMKO j€ KOHIEHTpalMja IITETHE CYICTaHLE
JOBOJbHO BHCOKa. [IpemMa BpeMEHCKMM OKBHpUMA, pa3IMKyjeMO aKyTHY (Bpeme
eKcro3uIyje je 10 24 cara), cy0akyTHY (/10 TpU Mecela) U XpOHUYHY TOKCUYHOCT (16).

Kako Ou ce oapennia cucteMcka TOKCHYHOCT OOUYHO Ce CIIPOBO/IE EKCIEPUMEHTH
Ha JKUBOTHIbaMa. MaTepHjaiiu U CylcTaHIle KOje ce UCIHUTY]y MOTy OMTH MPUMEHEHH Ha
paznuuuTe HayuHe. Y CTOMAToJOrHju, BehMHa CYNCTaHIM Ce€ MpUMEHYje OpalHO
(XpamemeM eKCTPaKTOM MaTepHjajia Ui CaMUM MarepHjasioM). XpOHHYHA CHCTEMCKa
TOKCUYHOCT ce ojipelyyje MpUMEHOM MaTepujaia Uik eKCTpaKTa y Tpajamby 0/ HEKOJIHUKO

MECCIIM UM CC HMCIIMTHBamkba HCKaJla npo;[yxcaBajy Ha 49WUTaB )XMBOTHH BCK XHMBOTHIHC.
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Ha «kpajy oBux crymuja, oapehyjy ce cTenmeH mpexuBIbaBamba KUBOTHHA H
MaTOXKMCTOJIOIIKE TpoMeHe crienuuanux oprana (16).

[Tornynuje uHpopMmanmje Koje ce THUYYy XPOHMYHE TOKCHYHOCTH ce€ 00Hjajy
CIIy4ajHO M 6a3mpajy ce Ha OICcepBalfju ICHTATHOT 0C00Jba KOje j& YeCTO y KOHTaKTy ca
aKTUBHUM, HEBE3aHUM MaTepujasioM (16).

[Mogamm 0 aKyTHO] CHCTEMCKO] TOKCHYHOCTH Yy TPOIUIOCTH Cy CE€ PYTHHCKH
MPE3ECHTOBAIM KAaKo OW ce MaTepHjall OIEHHO TpeMa pEJICBAHTHUM JICTATHUM
perynatuBaMa u cranaapauma. Ha sxanoct, oBe nnpopmanmje ce yecto He 00jaBibyjy U
HUCY JIOCTYIIHE 3a HAay4HY AMCKYCHjy. JlOCTyIHM Tmojany KOju c€ OJHOCE Ha aKyTHY
LD50 (cpeama cMTpHa A03a- A03a TOKCHYHE CYIICTaHIE Koja youja 50 mpoieHara Tect
MoTyJalyje) MoKa3yjy Ja Cy CTOMAaTOJOMIKK MaTepHjajl OKapaKTepUCAHH Kao
TeHEPAITHO HIUCKO aKyTHO TOKCHYHH.

CaMo peTka HCTpaKWBama Cy JOCTYIIHA, a TUYY CE XPOHUYHE TOKCHYHOCTH.
OOuMHY Haa3u cy 00jaB/bEHH CaMO O JICHTAJTHOM amajiramy (0 pa3JIMYMTUM aclieKTHMa
XPOHUYHE €KCIIO3HIIM]e, 3 HAPOYUTO O TOKCHKOJIOTHjU kuBe) (16).

[Mapanen3yc je jom y paHoM 16. BeKy BCTakao KakO TOKCHYHE PAKIIHje 3aBUCE O]
nosze (“Dosis facit venenum”). 3a neHtanHe Marepujaie, 103a 3HAYHM KOJIUYUHY

CYIICTaHIIe Koja je ocnoboheHa u3 garor marepujana (16).

1.2.3.5 MyTareHa, KaHIleporeHa ¥ TepaToreHa iejcTsa

[Tojenan Matepujaau WIM CYICTaHLE ociioOoheHe M3 OBHX MaTepHjajia MOry
UCTOJBUTH TEHOTOKCHYAaH, MYyTareH WM KaHleporeH edekar. ['eHOTOKCHYHOCT
Marepujaja je 3ampaBO CIOCOOHOCT Marepujaia Ja y3pOoKyje IPOMEHE OJIHOCHO
omrehema reHoma u JJHK henuja. hennje mory nzdehu nmpeHoiieme 0BUX ajTepalyja
Ha cinenehe renepauuje hemmja OmiI0 MexaHM3MHMa pemnapaiyje, OWIO amoNTO30M.
MyTareHocT MaTepujana jecTe M3a3MBame NMPOMEHAa Ha I'eHOMY Koja ce MpeHoce Ha
cnenehy renepanujy henmja. KanmeporeHoct martepujaia ce orjiena y MpOMOBUCABY
ayTOHOMHE HECBpPCUCXOJHE mposmdepanrje henuja, OTHOCHO y TYMOpPOTEHE3H, a
nocjenua je MyTaluja hemMjcKUX peryjlaropHuX TeHa (FeHM HEeONXOJHU 3a

¢dusmonomko pyHKIHOHKCAke henunje, perukanujy, pact u penapanujy) (32).
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TeparoreHne cyrcrasiie cy oHe Koje y3poKyjy omreheme mioaa (HIp. TaTuI0MU).
Mana cy oBu eekTH, Kajga Ccy y MHTaky CTOMATOJIONIKH MaTepHjalid BHUIIE TEOPETCKH,
UIaK U CYICTaHIIE Koje ce ociobahajy W3 CTOMATONIOMIKMX Marepujana Tpeda na Oymy
HCTpa)KEHE y MOTJIey MOTSHIN]IHOT TepaToreHor aejcrea. OBoO ce OAHOCH U Ha MOTyh
YTHUIIa] HA PEMPOAYKTUBHY criocoOHOCT (16).

V peneBaHTHHM CTaHAApMMa Cy OINHMCAHe Pa3IHYUTe METOJe, HApo4duTo in Vitro
TEXHMKE 3a MPOIECHY MYTareHOCTH MaTepujajia. Y OCHOBH, HCTPaXyje Ce YTHUIIa]
MaTepujana Ha TeHoM OakTepuje uin hemuje cucapa (16).

bpoj o0jaBibeHHX cTynMja KoOje c€ OAHOCE Ha MYTareHOCT CTOMATOJOUIKUX
Mmarepujaiia je Manu. Behuna mokymeHTOBaHuX IN Vitr0 momaTaka OJHOCH Ce Ha
MaTepujaje 3a NymeHke KaHala KOpPEHa, KOMIIO3WTHE CMOJIC/aXe3WBE W II0jCIHHE
uemenre (16).

Kox mojenmHux Martepujajia, Ha TNpuUMep KOJ aJaxe3uBa KOjU CaJpiKe
TIyTapajiexul, KoJ cruenuGuuHux Matepujajia 3a Mymhemhe KaHajda KOpeHa 0a3upaHux
Ha EMOKCUINMA U KOJ MOjeIMHUX aKPUITHUX MaTepujaiia, oceOHO 0K Cy jOIl HEeBE3aHH,
npumehenn cy myrarenu epexru (16).

bpoj crymuja Ha JKUBOTHMH,AMAa Yy KOJUMa C€ HCIUTyje MYTareHocT U
KaHIEpOreHocT cy ManobpojHe. OreHa pe3yirara AJ00MjeHUX TECTOBHMA MYTareHOCTH
je Beoma Temka. EBamyanuja cepuje on 300 xemukanuja mocpeactBom AMC Tecta
oTKpmIIo ce 1a cy oko 90% umcnuTHBaHUX KaHIEPOTEHHUX CYICTAHIM MyTareHe, a 87%
HEKaHLEPOTeHNX CYNCTaHIM Cy HemyTareHe (16).

Jla O6u ce oreHMIIa TepaToreHa omrehema, TECT CylcTaHIa ce Mopa MPUMEHNUTH Ha
KUBOTHIbAMa, Kao IIITO Cy IJI0JIapH, IIpe mapema (MyXjally U )KeHKE) WIH MOoCcTe apemha
(camo xenke). Ha kpajy ctynuje, »eHnke u QeTycu ce MaKpOCKOIICKH M MHUKPOCKOTICKH
nperyieajy Ha Maindopmanuje. OBa mpoba ce Moxe NpOIUPUTH M Ha cieaehy
reHepanujy.

Wunukanyje 3a oBe eKCTEH3WBHE CTYIHj€ C€ pa3MaTpajy ca BEIIMKOM PEe3ePBOM Y
peleBaHTHUM CTaHIapauMa KOju ce Thuy croMartojomkux marepujaia (1ISO 10993-3)

(16, 39).
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1.3 Crparteruje 3a eBajiyaliyjy 6MOKOMNATHOUIHOCTH

HcnutuBame OMOKOMIIATHOMIHOCTH CTOMATOJOIIKHX MaTeijana je KOMILJIICKCHA

Y M3a30BHA Hay4YHa 00JacT M3 pas3jiora IITO je jeqHa eKCIIePUMEHTAIHA METO/Ia YeCTO

MOTOTHA 32 MCIUTHBAKE CaMO jEIHOT TUIA HEXEJbEHUX peakifja oJ IIMPOKOT CHEeKTpa

Moryhux (3). To 3Haun Aa je moTpeOHO CIPOBECTH PA3IUYUTE TECTOBE 32 MCIIUTHUBAME,

Ha mpuMep, UpuTupajyher moreHiyjaga HOBOI MaTepHjajia Ha OpalHy CIY30KOXKY U 3a

HUCIINTUBAKC BhEIOBC TOKCUYHOCTH.

Tabena 1- Hzb60p yobuuajenux mecm memooa 3a OYeHYy OUOKOMRAMUOUTHOCU

cmomamonowxux mamepujana (16).

Cucremke Jlokanne Aueprujcke Hpyre
peakuuje peakuuje peakuuje peakumje
Kynrype henuja 3a | Kyntype henuja -Monenu MyTtareHoct
UCTIUTUBAC - Arap qudysvonn | henmjckux Kyntypa | - AMECOB TecT
. crieupUIHNX TECT CE TPEHYTHO - MukpoHykieyc
In vitro npobiema - MTT Tect pas3Bujajy TeCcT
- Tect neHTHHCKE - HPRT Ttect
Gapujepe - Mouse lymphoma
-AxytHa LD50 -TecToBU -Tect -Muxkponykieyc
(anp., opanna HMIUTAHTALHje MaKcUMH3anuje ca | Tect
aruTUKanuja) -TecroBu MouduKanjama (rmonmapu)
- Xpoununa LD50 | ynotpebe -Tect nokanHUX -TecroBu
ExcniepumenTr Ha | (HIp., opajiHa - MyJIna/AeHTHH TUMGHHUX YBOPOBA | TEPAaTOr€HOCTH
KUBOTHE-AMA arIuKanuja) TECT (rmomapm)
- Ennonontcku -TectoBun
TECTOBH PENPOIYKTHBHE
-TectoBH TOKCHYHOCTH
MMITaHTAIIHje (rmoapu)

EKCHepI/IMGHTI/I Ha

TaIyjeHTIMAa

Knuanuke crynuje

Apyro

ITpodecrnoHanHa U3IOKEHOCT, TPOBAKE
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[TojenuHe Tect MeTone cy OOMYHO afeKBaTHE 3a MCIUTHUBAIE JEIHOT onpeheHor
THUNA HEXeJbEHE peaklHje, OJHOCHO jEHOr acmeKkTa onapeheHOr THuIa HeXebeHe
peaknmje. Ha mpumep, ucnutuBameM Ha henujckuM Kyntypama he ce OTKpUTH caMo
yTHIIa] MaTepHujayia Ha u3ojoBany henrjy. OBU Haja3u ce HE MOTY TYMAUUTH U MPEHETH
Ha mamnujeHTe 0e3 orpaHMuema. Marepujall KOoju HE Yy3pOKyje peakmnujy Ha hemujckum
KyATypama HIlaK MO>Ke y3pOKOBaTH IpodieMe KO ManujeHTa 300T IpUCyTBa IJbyBaukKe,
npoMeHsbuBe PH BpemHOCTH WM TeMIepaTypHHX IpOMEHa y YCHOj AymbH. OBH
(bakTopu MOT'y Y3pOKOBAaTH pa3jIMYMTe NMPOMEHE y Marepujaiy Iin Vivo, y mopehemy ca
HEeYTpaJHUM ycloBuMa y henujckuM Kyntypama. M3 tor pasnora, Hanasu Ha henmujckum
KyATypamMa MOTY NpPYKUTH TO4eTHe HH(pOpMaluje y pasjallmbaBamby MeXaHu3ama
HEXEJbEHHUX peakinja Ko manujeHara (16).

YoOu4ajeHn MpUCTYN y UCIHUTHUBAKBY OMOKOMITATUOMIHOCTH j€ J1a CE IMOYHE ca
jemHocTaBHHM iN Vitro tecroBuma OasupaHuM Ha henMjcKuM KyiTypama, Kao ILITO ce
PYTHHCKH paJd y TOKCUKOJOTHjH. YKOJHMKO OBH EKCIepUMEHTH Jajy obOehaBajyhe
pe3yaTare, OHJAa C€ paje CJIOKECHUJU EKCIIEPUMEHTH Ha >XUBOTHAMAa M TECTOBU
ynotrpebe Ha JpymuMma (17). KimHuuke cryamje Cy TOCICAEBH KOpakK y TPOIECy
eBanyaiuje onokommarubminoctu (16). [Ipernen Tect Metoaa je aar y Tadbenu 1 (16).

Tpeba HamoMeHyTH J]a c€ Y OBOM IIpOLECY, TPBO MOpPAjy aHAJIU3UPATH JOCTYITHU
nojany 0 GU3NYKIM U XeMHjCKHM KapaKTepHCTHKaMa MaTepHjalia, a IoTOM CE JOHOCH
OJUTYKa O TIOTPEOH 1 BPCTH JIaJbUX UCTIMTUBAbA.

VYkonuko je marepujan Beh 610 NpUMemHBaH y NMPaKCH, a CacTaB My je caMo Majo
U3MEHEH, OHJA Ce HEeroBa IITETHOCT MOKE MOTBPAMTH HAa OCHOBY XEMMjCKE aHAJIU3e
eKCTpaKTa. YKOJIUKO Cy MOTPEOHM J1aJbl TECTOBH- HAa MIPUMEP 3aTO IITO je hopmyraiuja
3Ha4YajHO M3MEHEHA WU Cy YHOTpeOJheHe HOBE KOMIIOHEHTE- OHJIa Cy MPBO MOTPEOHU
in vitro tecroBu. [TocneauuHo, pU3MK MOXKE OMTH MOHOBHO MPOLCHEH CIIPOBONCHEM
JaJbUX TECTOBA YKOJIMKO je TO moTpeOHo. OBa mpaBuiia UMajy MPeIHOCTH jep Ce CBaKU
Marepujajl WHIWBHAyATHO oremyje. Ha Taj HaumH ce Mory wu3behu HemoTpeOHH
eKCTICpUMEHTH Ha JKUBOTHEbAMA M MOXeE ce yOp3aTH TpOHM3BOIMbA M IUIACHPAHE
Matepujana Ha TpxumTe (16).

He camo matepujan uuju je XeMHUJCKU cacTaB M3MEHEH, Beh M CBakuW MaTepujai

KOjI/I CC MMpoUu3BoOaU ,Z[pyraLII/IjI/IM TCXHOJIOIIKHUM IMOCTYIIKOM OJ OO Tala KOpI/IIJ_IhCHOF )41
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TecTupaHor (cepTu(UKOBaHOT) MOpa ce MPOBEPHUTH W Tectuparu. [loctoju MoryhHocT
Jla TEXHOJIOIIKH MOCTYIIAK, Y HAlIeM CITy4ajy aJMuTUBHA IPOHU3BO/IHha, YTHUUE HA OCOOMHE
Matepujana (4). Y aAUTUBHO] MPOU3BOJLU O0JEKTH Ce€ Tpajie TOJUMEPHU3AIIH]OM ,,CTI0]
Mo C€J0j“ ma ce MOKe IPETHOCTaBUTU Ja he y Tako mpousBeneHHM O0jeKTHMa OUTH

Mamlk€ HEBE3aHUX KOMIIOHCHTH MaTeijaJIa.

1.3.1 Invitro TecToBHu

In vitro tectoBu cy Hajmiiaha ctpareruja y oapehuBamy OHOJIOMIKOT OArOBOpa Ha
MaTepujall W  KOPUCTE C€ Kao HHUIHUjaTHU TECTOBH Y  HCIHTUBABHMA
ounokommatuoOuiHOCTH (39).

TpenytHo ce in Vitro TectoBu AeHHHUINY KAaO TECTOBU KOJU CE W3BOJC W3BaH
KUBOT OpraHu3Ma, y jaboparopujckoMm mocyly, y3 kopumiheme KyiaTypa hemuwja wiu
cacraBHux jenoBa hemmje (40, 41). In vitro TecToBM OCMHIIBABajy C€ TaKo Ja
CUMYNIMpajy OHOJOMKY peakuujy henwja W TKMBa KOje J0Ja3d Yy KOHTAakT ca
UCIIUTHBAHUM MaTepHUjalioM. Y BUXOBOj HajCOPHUCTULMPAHU]Oj PopMH, iN VItro TecToBH
KopucTte Myntuidie henuje, Oapujepe WM CHElHjallHE YCIOBE Kako O IITO Oo0Jbe
uMHTHpaU yciose in vivo (17).

In vitro TecToBu cy OpXH, jeIHOCTABHHUjH, JEBTUHUjH, JIAKIINA 3a TMOHABbAKE M
JAaKIIA 32 OLCHHUBAaKkEe O APYrux BpcTa TectoBa (42, 43). Ilpunarohenu cy 3a
Iperno3HaBambe MeXaHu3ama LeTyJIapHOT 0/Ir0BOPA, Yak J0 MyTallHje JeJHOCTaBHOT napa
reHa WU J0 HUBoa (ocopuialiije aMuHO KHCEITMHA Yy TIPOTeHHE. Y yCIoBHMa IN Vitro
MOTy c€ HCIUTUBAaTU U MelycoOHM yTuunaju Omomarepujaja U MUKpOOpraHu3zama ca
KOjHMa Cy UCTH MaTepHjalid y KOHTAKTy y ycTuMa nanujenra (40, 41).

Henocrarak in Vitro TectoBa je HemocTojame 0AOpaMOCHHX peakiMja TKHBa H
YUTaBOT OPraHM3Ma Ha MPHUCYCTBO UCIIUTUBAHOT MaTepujaia, a ce pe3yiaTaTu J00HujeH!
Ha OBaKaB HAUYMH MOpajy Ha TIocebaH HAYMH TYMa4UTH y OJTHOCY Ha KIIMHUYKY yIoTpeOy
matepujaia (30). Pesymratu in vitro TecToBa ce, pe cBera, OJHOCE Ha aKyTHH TOKCHYHU
eekar, m U3 TOr pazinora ce IN Vitr0 TeCTOBM KOpHCTE Kao TECTOBU 3a IPOLECHY
Ouonomke curypHoctu Marepujana (17, 31). Ynpkoc wmanama, wmoryhHOCcT J1a
KOHTPOJIMIIEMO M IMOCMaTpamMo ojHOC henmja—marepujan y in VIitro okpyxemy aajy
n00ap yBUI y TO Kako MaTepHjaad yruuy Ha Ouosormike cucteme (17). Kommonente in
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Vitro TecToBa Ccy OHMONOIIKK CHCTeM (KYJIType TKHBa WJIM OpraHa, NEIujcKe KyiType),
BpCTa KOHTaKTa MaTepujayia ¥ henuja m KOHauyHa OWOJIOIIKA peakildja Ha MPUCYCTBO
Mmatepujaia (33).

3a in Vitro ucnuTHBama CTOMATOJIONIKMX MaTepujaia KOPUCTE C€ jeIHOCIOjHE
kyaType hemmja wim TpomumensuoHanau (3D) moxmenu opanmHe Mykose (moOujeHH
TKMBHUM HHXHEEPHHIOM), YHjU U300p M pacropen cumysmpajy in vivo ycimose. M360p
henuja (mepmaHeHTHE WM MpUMapHe henujcke JMHUjE) 3aBUCH OJ1 OMOJOLIKOT IHJba
peaBUlEHOT Y TeCTY IUTOTOKCUYHOCTH.

[lepmanenTHe (KOHTHMHYUpaHe, WHMOpTaiHe) henujcke JHHHJE CY JacHO
Mopdosomkn 1 (QyHKIMOHAIHO JedHHUCAHE, DPEIaTHBHO C€ JIAaKO KYATHBHILY U
KOMEpHHjaiHo Ccy JnoctynHe. IbuxoBa ymorpeba omoryhaBa mo0py Kopenanujy
pesynrata pa3nuuuTuxX Jlaboparopuja. Ca apyre crpaHe, OHE Cy jEIHOCTABHHjH
PEIUTMKALMOHN CHCTeMH, 0e3 crenu(puYHOr MeTabOJMYKOr IOTEHIMjala HOPMAaHO
OPUCYTHOT 'y OpraHusMy. Y [WJbY WCHHTHBAWkba IOTCHIHMjaJHE TOKCHYHOCTH
CTOMATOJIOIIKUX MaTepuujana Hajuemhe ce Kkopucre (ubOpobdiacTHe, enuTenHe,
0CTe00JIaCTHE, OCTEOKIIACTHE, OJIOHTOOIACTHE U TyMOpcke henuje (44).

[Tpumapue henujcke nuHuje H00UjeHE Cy OMOIMCHjOM OpaliHE CIIY30KOXKe, IyJIIe,
NapoJOHIMjyMa WIM U3 NepudepHe KpBU M YCTAHOBJbEHE Cy y caMoj JabopaTOpHjH.
Hbuma ce moctmxke Oosba CHMYyIalldja CUTyamuje iN VIVO jep moceayjy cBe OCOOHMHE
TKMBa W3 Kora cy ysere. M300p nmpumapHux henuja 3aBUCH OJ BPCT€ HCIUTUBAHOT
MaTepHjaia, Kao U 0]l BpCTe TKHBA ca KOJUM j€ UCIIUTUBAHU MaTepHjajl y HEMOCPEIHOM
KOHTaKTy. JIOCTYIIHe Cy camo y CIelrjaln30BaHuM JabopaTopHjama, ra ce KOpUcTe 3a
crierpuIHa HaydyHa UCTpaKhBama (44).

Veoheme 3D monmena mmano je 3a HWJb MPEBA3WIAKEHE TJIABHOT HEJOCTAaTKa
JEeIHOCIIOJHUX heNnjCcKUX KyNnTypa- orpaHuyYeHe KIMHUYKE PElIeBaHTHOCTH. YTHOTpeOoM
OBHUX Mojena Moryhe cy ciiokeHe aHanu3e OMOJIOUIKOT OJrOBOpa OpajlHe MYKO3€ Ha
MIPUCYCTBO pECTaypaTUBHOI MaTepHjaia, YUMEe Ce cMamyje moTpeda 3a TeCTUpambEeM Ha
eKcriepuMeHTaTHUM kuBoTHbaMa (33). Konrtakr wusmely henmjcke kyntype u
UCIUTHUBAHOT MaTepHjajia OCTBapyje c€ JUPEKTHUM, HWHAMPEKTHUM IIyTeM WIH
nocpencTBoM ekctpakra (40). ¥V ciyuyajy AMPEKTHOr KOHTAaKTa, IUTOTOKCUYHOCT Ce

Mepu cTonoM henujcke CMpPTH Y (YHKIMjU BpeMEHa eKCIO3MLHUje M YAaJbeHOCTH OJ
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y30pKa KOjU je y UBPCTOM arperaTtHoMm cramy (44). Hajuemrhe komrmuiukarje in vitro
TECTOBA Ca JUPEKTHUM KOHTAKTOM Cy OaKTepHjCcka KOHTaMHHalMja helujcke KyaType,
Kao W MexaHudko ornreheme henmuja HEMOCpPeTHUM JOAMPOM ca marepujaaoM. (33).
Crepunmsanyja y3opaka CTOMAaTOJOUIKOT MaTepujana Koju ce HChuTyje Ha henujckum
KyaATypama je HeomxoaHa. Hekanma je To Beoma 3axTeBaH IPOIEC TOKOM Kora je
NOTPEOHO CTEpUIIMCATH MaTepujajl Ha HHUCKO] TEMIIepaTypu Oe3 MpPOMEHE HEroBUX
MEXaHUYKHX KapaKTepucTHKa. M3 Tor pasmora Mory ce jaBUTH TpelIKke y MpoIlecy
cTepuin3alyje U KoHTamuHanuja henmmjcke kynrype. MHaupekTHH KOHTAakT henuja u
MaTepujaja ToJpa3yMeBa yHNoTpeOdy TMpOMmyCT/bUBOT HMHTEpMenujyma, Hajuerthe
CHHTETHYKOT QuiTepa WIM JEHTHHCKe MeMOpane. OBaj MeTOJ je He3aBHCaH O
(Gu3MYKOT CTamka MaTepujana, Te MaTepujal MOXe OUTH y YBPCTOM, MOJYTEUHOM HITH
TEYHOM cTamy. MHTHMHU KOHTaKT m3Mely marepujana u hemuja omoryhasa siejcTBo u
KOMITOHEHTH KOj€ HHCY pacTBOpJbUBE y BoaH (44).

KonrakT m3mel)y HepacTBOpsbMBUX Marepujaia U henmuja ce MOXe yCHOCTaBUTH
eKCTpaxoBameM ocio0oheHnx KommoHeHTH pacTtBapaueM (hemmjckum  Meamjym,

JCCTHJIOBaHA BOJA, (DU3MOJOMIKM pPacTBOp W mydepucanu pactBopu coiu) (45).
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Tabena 2 — Ipeonocmu u mane nojedunux in vitro memooa (31).

JIMpEeKTHU KOHTaKT Arap audysuja Enymmja
*  Emnumiie e  Enumunuie
TIPHHIPEME 33 SKCTpaKiiiyy MPUIIPEMe 3a eKCTPAKLIH]Y
e  3ona nudysyuje ; .
. ]_[I/IJLHHC I?;IZ.IZJ e  3ona gudysyuje e Ongaja
ce xomupyiy ca ! e Boma eKCTPaKIHjy OX
- MaTe HI;J};JO );[ KOHIIEHTpalnyja rpajujeHra TeCTUpama
5 PY) 0/l TOKCUKaHaTa e Tlocnenuue
s) e [logpaxasa .
= (m3HOIIOIIKE yCIIoBE * Moxena peakiuja Ha 1103y
o N CTaE ADTIEVie TECTUpA jeJHYy CTpaHy e IIpoxyxeHo
= S TCCTH PA3Y] Marepujaia BpeMe U3JI0KEHOCTH
AT H.ai;a T TecT e He 3aBucu ox e U360p
PHy TYCTHHE MaTepujaja yCIIOBA EKCTPAKTa
He/leUHUCAHNX 00JIKa e  KoprcTh Kotype e Ms6op
e [lponyxasa
BDCMe H3no§<ei}cl))§m ¢unrep manupa 3a pactBapaua
P TECTHPAbE TEYHOCTH YIIH
JIO/IaBabeM CBEKUX eKeTPAKTA
MOCpeTHUKA P
o  Omreheme
henmja ako ce marepujan e 3axresa pasiy
moMepu
E) Owrreherse TOBPLIHHY
o . . e  PacTBOpJbHBOCT
= henmja ko Marepujana
S TOKCHKAaHATa y arapy
BEJIMKE TYCTHHE e Momvh e 3axrena
e Onaname Y BUIIe (a3a U BpeMeHa
nomynanyje henmje Kox TOTLIOTHHU yaap KOA
Y ) J TIpUIpeMaa arap ooiore
BPJIO PacTBOPJHHBUX e Moryha
TOKCHKaHaTa .
arcoprimja BoJe U3 arapa
e  OrpaHHYEHO P a P
BpeMe U3JI0’KEHOCTH

Crepwinsanmja pacTBapada BpLIM C€ LEHTPUPYIHMpamEeM WIH CTEPUITHUM
¢unTpupameM, YUME C€ 3HauyajHO cMamyje MOryhHocT KoHTaMmuHanuje henujcke
kyntype. OBo je Hajuemhe NpUMEmUBaHA METO/A HCIHUTHUBAKbA IIMTOTOKCUYHOCTU
Pa3IMYUTUX CTOMATOJOUIKUX MaTepHjaia (pectaypaTUBHU MaTe€pHjaid, CTOMATOJOIIKH
Marepujajau, amMajramu, JACHTAJIHM I[EMEHTH, aKpwiaTh 3a 0a3y 3yOHe mpoTe3e H
CTOMATOJIOIIKK axe3uBn) (46-48).

buonomka peakumja hemmja Moxke ga ce  onuime MOPQONOMKH WK
KBAaHTUTATUBHOM aHaJIM30M. Tperupame henuja IUTOTOKCHYHMM Marepujama MOKe
JToBeCTH 10 padmmuutux omrehema henwja. One mory momjehu Hekposu, kama ryde
UHTErpuTeT MeMOpaHe u Op30 yMupy Kao pe3yarart iuse henuje. 3aTum, HOpMaIHHU pacT
u neoba henmja Mory mpecratu (omamame hemujcke mponudeparyje), Wik ce MOXKe

aKTUBUPATH TEHETCKM TMporpaM KOHTpojucaHe henujcke cMmpTH (amomrosa). 3a
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jeHOCTaBHM]jA MCTPAKMBamba MOTCHIMjaJJHe TOKCHYHOCTH CTOMATOJIOIIKUX Marepujaa
KOpHCTE ce MeTOZie Koje ce Oa3upajy Ha omrehemy henrjcke MeMOpaHe U UCIIUTHBAY
crereHa henujcke BUjabUIHOCTH U nponudepauuje (arap u ¢unrep audy3uoHu TecT,
alMap TUTaBo, TpumaH miaBo, MTT, mponuaujym joaua TecT, TECTOBH HHKOPIIOpAIUje
paguonsorona u 1p.). LIUTOTOKCHYHOCT M LUTOCTaTUYHOCT MaTepujajia ce€ MOTy
OJIPEIUTH MIPEKO TECTOBA BUjaOMIIHOCTH.

henujcka BujabunHOCT ce neduHHMIIE Kao Opoj XMBHX henja y YKYIHOM
henmmjckom y3opky. IIponena henujcke BHjaOMIIHOCTH MOXKE C€ BPIIMTH HA JBA HAUYMHA!
JUPEKTHO W WMHAMPEKTHO. J[MpeKkTHa MeToJa je HajjeJHOCTaBHHja U 3aCHOBaHAa j€ Ha
ouyBamy MHTETpUTETa MeMOpaHe 3/1paBe henuje U 0cOOMHHU Ja HE MpoIyiTa 0oje Kao
IITO je TPUIIaH TUTaBo. Y OBOM cCllydajy MpTBe henumje ce oOoje, a 3apase hemmje He
npuMajy 00jy ma ce Mory JUPEKTHO U30p0jaTh y XeMOLIUTOMETapCKOj KOMOPH.

[Tojenune 60je UMajy cnocoOHOCT na mpohy kpo3 meMmOpaHy BujabunHux henuja,
na yhy y ymyrpammocT henwja u ga ux ob6oje Bedyjyhu ce 3a oapehene hemujcke
cTpyktype (49). Boja HeyTpaJlHO HPBEHO TPAHCIOPTOBAaHA KPO3 IUIa3MaeMy Y
yHyTpammocT henuje Besdyje ce 3a nuszoszome u nponudeparusny JJHK (49). Ha Taj
HAa4YMH HEYTPAIHO IpBEHO 00ju >kuBe henrje MHTEH3UBHO 1pBeHO. Ha oBoM (heHOMEHY
3aCHUBA ce TecT arap audysuje.

WMupupekTHa MeToJa ce 3acHHMBa Ha TPOICHH MeTabOJNMYKe aKTHBHOCTH KoOja
npeAcTaB/ba HHANKATOp henujcke BujabmiHOCTH. MeTaboinuka akTUBHOCT ce ofapehyje
Tako mTo ce henaunje MHKyoupajy ca terpazonujymckum comuma (MTT, XTT, WST-1) u
Ha Taj HaYuH ce 100ujajy popmaszancku npoayktu. Konmnunna o00jeHnX popMa3aHCKUX
MpoJIyKaTa je IMPEKTHO cpa3MepHa MeTabonukoj akTuBHOCTH hemuja (50).

MTT Tect ce 3acHMBA Ha pEAyKUWjH TeTpasonujymoBe comu [3-(4,5-
IUMETHIITHA301-2-1i)-2,5-tudenunterpazonnjym  opomun, (MTT)] y Jspybuuacto
ob6ojenn mpomsBoa (dopmazan; mema 1), y NPUCYCTBY MHUTOXOHIPHJATHOT €H3WMa
CykmuHat nexuaporeHase (32, 46, 49, 51). Konuunna HarpalheHor ¢popmasaHa JUPEKTHO
je mpomopruoHanHa Opojy BujabmnHux henuja, a amcopbanma ce oapehyje Ha
crniekTpooToMeTpy (MUKpPOUMTAUY), HA JIBE TAJIACHE Iy’)KUHE: TECT TaJaCHOj AY>KUHU O]

540 nm u pedepeHTHO] TaTacHo] AyKUHHU o1 690 nm.
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Llema 1.- Memabonuuka mpancgopmayuja MTT y popmaszan.

ApnanTanyja in Vitro TecToBa je AONPHUHENA yCHEeXy y KOpEJlalju ca KIMHUIKOM
ynorpebom wmatepujana. Melhyrtum, Opoj BapujamOiin Koje HCTpaKMBAa4 Mopa Ja
nedUHHUILIE y YaK jeJHOCTABHOM IN Vitro TecTy je Texak 3agarak. Ca MHOTO Bapujadiu
Koje Tpeba KOHTpOJIMCATH, MOKE C€ OUEKHMBATH Bapujaldja y pesyiaratuma Mmely
pa3auMuuTUM  UcTpaxkuBaukuMm rpynama (17). MopepHu KOHLENT TecTUpamba
OMOKOMITATUOMITHOCTH CTOMATOJIOIIKMX MaTepHjajia 3acHOBaH je Ha peAyKUUju
eKCIIepUMEeHAaTa Ha >KHBOTHEbaMa Kpo3 00Jby cuMyJanujy in Vivo ycioBa y in Vitro

CKCIICPUMCHTHUMA.

1.3.2 ExKcnepvMMeHTH Ha )KMBOTHHaMa

1.3.2.1 In vivo TecToBA

In vivo TecToBM OMOKOMIATHOWIHOCTH MOAPAa3yMEBajy EKCIIEPUMEHTAIHA
UCTPaXMBamka Ha )KUBOTHH-aMa MJIM Ha Jby/MMa KOJU CY Ha TO J10OPOBOJBHO MPHUCTAIIH.
Nneanan excrnepuMeHT 3a TECTUpamke OCOOMHA MEIMIIMHCKUX W CTOMATOJIOIIKUX
Marepujanga 0uo Ou Ha JpyauMma. TecTHpame Ha JbyIUMa HUje yBEK 0e30eqHO0, caMUM
THUM HHM €TUYKH, 11 Cy Y YIIOTpeOH eKCIIEpUMEHTH Ha KUBOTHIbaMa Kao aJTepHATUBHUM
MojienuMa. ExcriepuMeHTH CIpoBeZeHHM Ha JKMBOTHIbAMa J1ajy HaM oapelheHu crerneH
3Hamba O MOHAIIaky UCITMTUBAHOT MaTepujasia y Ouosomkoj cpeaunu (52-54).

Yak ®w YyKOIMKO ce€ pHU3UK oJ omTehema gaTUM MarepujaJoM cMarpa
MPUXBATJBUBUM, BAXKHO je MMAaTH Ha yMmy, Ja he MojeuHHM MAIMjeHTH WIAK HUMaTh
npobieme moja oapeheHuM ycloBHMMa- IITO ce MOXe JepUHHCATH U Kao MpolieM

22



WHIuBHAyaHe KomnaTuOmiHocT (16). Tpeba HaroMeHnyTH 1a je, Kaja roj je To Moryhe,
notpebHo MoaubuKoBaTH iN VIr0 TecTOBE U TECTOBE HA KMBOTHI-aMa, Kako OU 00Jbe
MMUTHpAIIM KIMHUYKE YCIIOBE M KaKO OM pe3ylTaTH OBHX TECTOBa OmiM y mTo Behoj
Mepu KIMHUYKH penaeBanTHU (17). In Vitro TecToBM HaM He MOTY aaTH WH(OpMaIuje
Be3aHe 3a cBe cepe OUOJIOMIKOT OJroBOpa Kao LITO Cy KPBHE MHTEPAKIIH]e, 3apacTame
paHa, peaklMje MPEOCeT/bUBOCTH, KAPIMHOT€HE3a, XPOHWYHA HH IaMalyja,
dopmupame KOCTH, jAeHTHHOreHe3a. O oOBMM THUNOBUMa edekaTa MpyxXajy Ham
uH(pOpMaIHje eKCIIEPUMEHTH Ha XUBOTHbaMa 0e3 n3jarama Jbyau pusuky (17).

ExcriepuMmeHTanHa  WUCNUTUBamka  OWOJIOMIKOT  OJrOBOpa  Ha  MajuM
1abopaTopujCKUM SKMBOTHE-AMa BpIIE CE TECTOBMMA HMIUIAHTAIMje, allepryjCKUM
TECTOBUMA W HWCIUTHBakbUMAa aKyTHE W XPOHUYHE CHCTEMCKE TOKCHYHOCTH
CTOMATOJIOIIKOT Marepujana (41).

ExcriepyMeHTH Ha XUBOTHH-aMa MOTY OHTH OCMHUIBEHHM TaKO Ja UMHUTHPA]y
KIIMHUYKY ynoTpeOy 110 oapelheHor creneHa jepTUHU]U cy U OpKU 01 eKCIiepuMeHara Ha
JbyMMa, U Mory OutH y Behem creneHy kontposucanu (54). XXuoTume Mory OuTH
W3JIOKEHE MaTepujaly WM TMPOAYKTUMA Jerpajanuje MaTepujaja, ca ITyTeBUMa
aJIMMHHCTpAIHje WIN Y3 JA03€ Koje OM OMII0 HeeTHUKH MPUMEHUTH Ha Jbyauma. Takobe,
KHUBOTHEE MOTY OMTH TpeTHpaHe y pa3IMYUTHM CTaJdjyMuUMa >KUBOTa (eMOpUOHH,
MJIaJlyH4aJ]) Ha Ha4lH Ha KOJU TO HMje Moryhe crpoBectu Koj Jpyau. Mnak, nobujene
pesyarate Tpeba y3UMaTH ca PE3EPBOM jep paiuKe 'y MOP(OJOMKUM U
(GYHKIMOHATHUM OCOOMHaMa TKHBa M OpraHa JbyJU U )KHBOTHIA UMakK noctoje. Takohe,
MoryhHOCT 3a mpuiarohaBame eKClliepUMeHaTa Ha JKUBOTHHAMa Tako Ja TadyHO
OJIFOBapajy U MUMHUTHUPA]y MaTepujayi-yoBeK Mel)ycrioj Moke OWTH OrpaHuyeHa /10 Te

Mepe /1a je peJIeBaHTHOCT KOMIIPOMHUTOBAHaA.

1.3.2.2 TecT upUTaLyje opaiHe MyKoO3e

3a TecTupame CTOMATOJIONIKMX MaTepujaja KOju JoJla3e y KOHTaKT ca
CITy30KO)KOM YCHE [yIUbE TMpErnopydyje ce€ TeCcT HpHUTAlHje OpalHe MyKOo3e Ha
cupHujckuM 3natHUM XxpuykoBuMma (55). Cupujcku 371aTHH XpYak ce 4YeCTO KOPHUCTH Y
OnomenuuuHCKUM ucTpaxkuBamuma (56-60). IlocTtojame OykanHe Keculle KOJ XpykKa

YUHHU OBY BPCTY MOCEOHO KOPUCHOM Yy Pa3iMuUTUM 00JacTHMa UCTPaXUBamka Kao ILITO
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Cy MMYHOJIOIIKA, IaTOJIOIIKa, MUKpoOuoomka u ap. (61). BykaiHe Kecuile CHPHjCKHX
3JIATHUX XpYaKa Cy MHBardHanuje ycHe AyIube y Gopmu enurenujaiaux Bpehuia (60).
To cy mapHe, BHCOKOBAaCKYJIapH30BaHE, PACTEIJbHBE M CIO0OIHE CTPYKTYpE TaHKHUX
3HJI0BA KOJHU C€ XMCTOJIOIIKH CacTOju o1 4eTUpH cioja (61). dyHkIrja OyKaTHUX KECHIla
je TpaHCIOPT W 4YyBame XpaHe, Ma je eMUTeNl KOju HUX 00Jake BHUCOKOOTIOpAH Ha
abpasujy, IITO HJIe Y MPUJIOT TECTHPaky Ha OBaj HAYWH jep je W IUIOYACTO CJIOjeBUTH
eMHTEeN ca OpOXKaBambeM KOjU 00Ja)ke TMHTUBY M TBPJAO HENIE y YCHO] AYIUBH JbYIU
W3IIOKEH HajjadeM JnejcTBy mactukaropumx cwia (60). Konrakr m3mely enurtena u
BE3MBHOI TKMBa OCTBapyje ce MpeKo Tajacacte OazaiaHe MeMmOpaHe y3 (opmupame
enuTeNHUX Tnpedkr. Ha Taj HaumH moBehaBa ce KOHTAKTHA IMOBPIIMHA, YUME CE
MIPEBEHMPA SBEHTYATHA Celapalyja OBa JIBa Ccj0ja TOKOM MaCTHKAIIH]e.

JlamuHa TIponpHja ce cacToju OJf BE3WBHOT TKHUBA ca OPOJHUM U T'yCTO MAaKOBAaHUM
BE3MBHUM BJIaKHUMa ca nap ¢udpornura (61). Mzmely y3ayx v monpeko opujeHTUCAaHUX
KOJIArCHUX BJIaKaHA Halla3e ce (PMHM KalMJIapHU MPOCTOpy. MumuhHM €l10j WM TyHUKa
MYCKYJIapHC j€ cacTaBJbe€Ha OJ IOMNPEYHO-TIPYracTUX Muimha pasnuyure AeOJbUHE,
OKpY)KEHHX pacTpecuTHM (uOpPO3HO-BE3UBHUM TKHBOM. Y 3uIy OyKajHe Keculle Hema
HU U Y3HOT HU HOAYJIAPHOT JTUM(HOT TKHBAa. Makpodaru, MIPUCYTHHU Yy CJI0jy BE3HBHOT
TKHBA MPEJICTaBIbajy MOCPENHUKE Y IPEHAXKHU OApEeheHUX CYIICTaHIM y MaHIuOylIapHe
numdue uBopose (61). Ca oBuX JoKaIM3anuja, Makpodarn MOry YKJIOHHUTH CBE CTpaHe
MaTepHjajie, aju MPeTIoCTaB/ba Cce Ja HE MOTY MHTPHUPATH KPO3 KOMIIAKTHY JIAMHHY
MporpHjy kako 6u 1o mocturau. [lopen Tora, cyOenuTeTHO TKUBO je TOIUKO T'YCTO, J1a
6u muM@Ha 1peHaxa Oui1a MpakTUYHO Hemoryha.

[TojenvHu ayropu HaBOJ€ Ja AHTUICHU HAIyIITajy 3uJ OyKalHEe Kecule U
TUCTpUOyHpajy ce 1Mo OyKaaTHOM BE3WBHOM TKHBY, BEpOBATHH]E HETO JIa CE€ APECHUPA]Y Y

peruoHanHe sumbne uBopose (61).

1.3.2.3 TecT cyOKyTaHe UMILJIAaHTaLUje

Tect cyOkyTaHe MMIUIaHTallMje Ha MAIlOBUMa CE€ CMaTpa JEIHOM O IMOYy3JAaHHX
MeToAa 3a  eBalmyauujy OuoxkommatuOmnHoctu. OBa  MeTofa  HCHUTHBAMKA
OMOKOMITaTHOMIHOCTH HAIUIA j€ MIMPOKY NMPUMEHY U3 BUILE pa3jiora: MaioBU Cy J0cCTa

€KOHOMHUYHHU U HAJOTIIOPHUJU HA IMOCTONEepaTHBHE MHGEKIHje, a CyOKyTaHO BE3UBHO
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TKUBO JIOp3yMa JIaKO pearyje Ha XEMHJCKe KOMIIOHGHTE M Jaje OOjeKTHBHY CIIHKY
0JIHOCA TKHMBa U Oromarepujaia (62).

Koxa mamoBa je rpaljeHa on Tpu cloja: EMHASPMHUC, ACPMHUC U XHUIIOJCPMUC.
EnunepMuc je crnospalibé  CJOj, CAacTaB/beH OJl KEPAaTHHOIMTA, MEJIAHOIMTA,
MepkenoBux henuja u JlanrepxancoBux henuja. OBaj ci0j je HEBaCKyJIapu30BaH.
Hcnoanexxehu cinoj je nepMuc Kora 4MHE TycTO pacropelheHa KojlareHa W eJlacCTHYHA
BiakHa. OBaj €J10j je IpOKeT KPBHUM M JIMM(HUM CyI0BUMA Ka0 U HEPBHUM BIAKHHMA.
Y HajayOsbeM cIojy KOXe, XUIOJEPMHCY Hallaze ce aaumnouuTd, ¢uodpobractu u
Makpodaru u Takohe KpBHH, JMMGHU CYJIOBM M HEpBHA BilakHa. Mcmox oBor cioja
Hana3u ce mumnhHu cioj nop3yma u Qacuuja cynephunujanuc. Koxka mamosa caapxu
OpojHe QonuKyIie U 3HOJHE JKIIe3/e KOje MOTY YTHUIIATH Ha M3TJIe MpernapaTa U peakiiujy
Ha Marepujai (62).

Kao u y ciy4ajy ca in Vitro tecroBuMa, Kajga Cy y NMUTamky E€KCICPUMEHTH Ha
KUBOTHIbaMa, BEJIMK Opoj Bapujabiii ce Mopa pa3MOTPUTH Kako Ou ce noluse BaauaHe
uHdopmarmje. bpoj Bapujabim je Mokaa Mamu Hero y in Vitro TectoBuma, aau Cy U
najbe OpojHe: (opma MaTepujaiia, Kako H3JIOKHTH JKUBOTHEBY MaTepujaly, BPCTa,
CTapoCT, MOJI )KUBOTHHE, Ty)KUHA TPajakba KOHTAKTa, KAKO OLIEHUTH OJITOBOP.

KonTponHu y3opuu y ekclepuMeHTHMa Ha KHBOTHHKaMa Cy Hajuenthe
HarpaBJbeHH 0J] TeduioHa (momurerpadiayopoerusieH). To je HHEpTaH, HEIIUTOTOKCUYAH
MaTepHjaj, 4YecTo KOpuImheH Kao WHEPTHa HEeraTMBHA KOHTpOJa Yy TECTOBHUMA
nuToTOKcHYHOCTU. TedrnoH mma manu aduHUTET 3a aaxe3ujy henmwja, a MPUCYCTBO
uH(pIamaImje y 10a4py ca TKUBOM MO>Ke OUTH TTOBE3aHO ca PEaKI(MjoM Ha CTPaHO TEJo,

¢ 003MpOM J1a JIOKAJIHA UPUTAIIH]ja MOXKE Y3pOKOBaTH nHpIamanujy (63-65).

1.3.3 KiauHHuUKe cTyaMje

Knuanuke cTyauje nmpeacTaBibajy ,,3J1aTHUA CTaHIAPA' y OIeHH OMJI0 KOje 0COOMHE
CTOMATOJIOIIKUX MarepHjana, ykibydyjyhu u OuoxommatuOmnHoct. OBe cTyauje cy
CKyIle, BPEMEHCKH OTpaHUYEHE, TEIIKEe 3a KOHTPOJY M HMHTEPIpPETUpPAE pe3yaTara H

MPaBHO M €THYKH jaKo KOMILUTHKOBaHe (65).
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[TocToju HEKOJIHMKO BpCTa KIMHUYKUX CTyAHja. TeCTOBH MPUMEHE Cy CIICIHjaiHa
KJIMHMYKA KOHTpOJAa HOBOI MaTepHjajia Ha BOJIOHTEpHMMA M  MPEACTaBIbajy
HajpelieBaHTHHU]E TECTOBE OMOKOMIATUOUITHOCTH.

C 0063upom Ha cBe Behu MpHUTHCAK JaBHOCTHU Y IHJbY 3aLITUTE EKCIIEPUMEHTATHUX
)KUBOTHEbA M KaKO MCHHUTHBAKE HA JbYAMMA MOJJICKE CTPOTUM €THYKHM MPHHIMIIHMA,
nOperHocT Tpeba JaTé TeCTOBMMAa 3aCHOBAaHMM Ha BELITAYKUM MOJCIMMAa TKUBA H
opraHa, ca mTo 0OJbOM CHMYJALMjOM YCJIOBAa KOjU IOCTOj€ Yy YXMBOM OpPTaHHU3MY.
HeonxomHo je nma cBakoM IN VIVO HCIHMTHBAaKy INPETXOAM JeTabHA aHalIM3a Ha
KOMIIjYTePCKH CHMYJIMPAaHUM MOJIeNIMa M HCIUTHBame y ycioBuma in vitro. IIpasa
OLICHA 0 HEKOM MaTrepHjaly MOXe Ce JIaTH TEK HAKOH JIyXer KopHuihema y KIMHHYKO]

npakc (65).

1.4 OpapebuBame NOBpUIMHCKE XpPanaBOCTH y30paKa

VY nponeHn OHMOKOMMATHOUIHOCTH OWTHU Cy W TOBpIIMHA W OOJIMK y30paka
marepujaia (31). Y3opuu Koju Cy HalpaB/beHH OJ1 HCTOI MaTepHjaja, ajk Pa3uduTor
obimKka (Tpoyrao M JUCK) n3a3Bahe pa3nuuuTe peakivje HaKOH YIPaambe Y MEKO TKHBO.
Jauy peaknujy he m3aszBaru y3opum oOimka tpoyria (31). Tlapamerpu koju omumcyjy
MOBPIIMHY MaTepujajia a BaXHU Cy 3a OMOJIOIIKE peakifje Cy XpamaBOCT, KBaIICHE,
MOBPIIMHCKA TOKPET/BUBOCT, XEMHUJCKH CacTaB, eNeKTpUYHM Haboj, KpUCTallHa
CTPYKTYpa U XETEPOTEHOCT. 3a CBAaKH MOjeIMHAYHU CI1y4aj, Haj3HAUYaJHU]JU TTapaMeTpH ce
onpelyjy moceOHo.

MeTtone 3a Mepeme MOBPIIMHCKE XPalmaBOCTH Y30paka Ce MOTY MOAEITUTH Ha
JIBOJIMMEH3HOHAIHE U TPOJUMEH3NOHAIIHE, KA0 ¥ Ha KOHTAKTHE M 0€3KOHTAKTHE METO/Ie
(66, 67). KonTakTHEe METO/Ie XparaBoCcT Marepujajia Mepe momMohy Mepada: uria, muIax,
coH/a, (oKycupaHu CHOI cBeTJIa. be3KOHTaKTHE METO/Ie KOPHUCTE CKeHHUpajyhy COHY.
KoHnTakTHe MeTO/Ie KOPUCTE MEPHU MHCTPYMEHT KOJUM C€ MEpU BHCHHA CBaKe Tayke Ha
UMCNUTHBaHO] ToBpIIHMHU. OCHOBHM HHCTPYMEHTH 32 MEPEHE XpamaBOCTH MOBPIIMHE
cacToje ce o] Mepada KOjH j€ Y KOHTAKTy ca IMOBPIIMHOM KJIM3H 10 H0j, TOTOM ypehaja

3a TPUKYIJbAk€ W TI0jadyaBar€ CHUTHAJIA M KOHBEpPTOpa- ypehaja KOju MPUKYIIHEHE
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CWrHaJle TpeTBapa y Hymepuuke mapamerpe (68). MeTtoaa KOHTaKTHE MpoduIoMeTpuje

je dyecTo KopuiheHa y pa3InduTUM UCTpakuBamuma (69-74).
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2. Ilu/b, Xunoresa u HAy4YHa OoNnpaBAaHOCT

[lnb OBOr HMCTpaKMBama je OAPEOUTH CTENeH OMOKOMIATHOMIHOCTH HOBOT
MaTepHjaia Ha 6a3u emokcu cmose- Accura ClearVue, u To:
1. Hcnuratu muroTokcudHocT noiumepa Accura® ClearVue™ na hemujckoj
KynTypu Mutnjux ¢uodpodnacra L929 u xymanux ¢pudbpodmacta MRC-5.
2. YTBpOUTH CTENEH HpPUTAIMje OpalHE CIIy30KOXke MaTtepujasiom Accura®
ClearVue™ Ha aHMMaJIHOM MOJIETY CUPHjCKOT XpUKa.
3. Hcnuratu OukomnarubwiHocT wmarepujama Accura® ClearVue™ wa

AHUMAJIHOM MOJCITY IManoBa.

XUnoTe3e UCTPaKuBamba Cy:
e [lonmumep Ha O6asu emokcu cmose Accura® ClearVue™ wne nenyje
UTOTOKCUYHO Ha L929 ¢pubpobnacte muma 1 MRC-5 xymane ¢pubpobnacre.
e Jlonmumep Ha Oa3u emokcu cmoie Accura® ClearVue™ He wu3a3uBa
UPUTALIU]y OpaIHE CIY3HUIIE XPUKa.
e Jlomumep Ha 0a3u emokcu cmosie Accura® ClearVue™ wu3zaszuBa Onary

peakiujy TKMBa pU CyOKyTaHO] UMIUIaHTalM]ju y Jeha namosa.
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3. Marepwujaa u Mmetoje

3.1 HUcnuTUBaHU MaTepHjaa

VY CBpXy HCTpaKMBamba HAYMECHU CY Y30PIH OJ OJl HOBOT TOJHMMEpa Ha 0a3u
CMOKCH CMOJIC, KOju je moOujeH aauTuBHOM TexHomorujom Accura® ClearVue™
(xemujcku cactaB: 4,4’- HM30MPOMINACHIMIUKIOXCKCAHOI, MPOAYKTH OJIMTOMEpPHE
peakiuje ca 1-xj0p-2,3-enokcunponanom (40-65%), cmeria Tpuapuii-cyindoHUjyM COTH
(50% nponunen-kapoonata u 50% TpuapmiI-cyahoHUjyM XeKkcayopOaHTAMOHATHHX

comin) (1-10%) u 3-etmin-3-xuapokcumeruia-okceran (10-20%) (22).

3.2 OpapehuBame NoOBpUIMHCKE XpanaBOCTH y30paKa

[ToBpimMHCKa XparmaBoCT €KCIEPHUMEHTAHUX Y30paka U KOHTPOJIHHX y30paKa OJ1
tediona u3MepeHa je nmomohy ypehaja MarSurf PS1, Mahr GMbH, Nemacka meromom
KOHTaKTHE NpoQuioMeTpuje.

[Munak masor pagujyca (2 (m) CONCTBEHOM, HEIIPOMEHEHOM (DPEKBEHIIH]OM, MO/
nejcrBoMm cmie F=0.7mN xnm3uo je mo MOBpIIMHHU y30pKa. XOJA THIKA, TePUHHCAH
IYy’KUHOM CHHMMama, U3Hocuo je Lt=5.6. ¥V 3aBucHOCTH 0J] XpamaBOCTH MOBPIIMHE
nyJcalyje MuIKa ¢y ce MOAyJupale, 100WjeHH NOoJalM cy ce I0jayaBajiy, a 3aTHM
JAeMoaynupaau. Y eJIeKTPOHCKOM Jeny ypehaja ce mo0Mjao HamoH y 3aBHCHOCTU O]
usriesa nospiiute (68).

Orncer mepema 6mo je Ra=0.01 go 38um, pezomymmja 0.001mm, mpommpeHa
MepHa HecurypHoct U=4.12%. JlyxuHa mnpouemuBama, Lm=4mm, a BpeaHoct
pedepentre ayxune Ac=0.8mm oxpehena je nzbopom Lt mpema ISO crangapay (ISO
4287) (75). BpeaHoCT cpemer apuTMETHYKOT OJICTymarma npoduia (Ra) y3umao ce kao

HajBHIIIe KOpHUIHeH nmapamerap KOju Omucyje uarien noppuimse (71).
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3.3 Inyvitro icnuTUBambe UTOTOKCUYHOCTH Accura ClearVue nosimmepa

3.3.1 HauyuH u3sBohema eKcnepumMeHTa

HUcrmmtnBame OUTOTOKCHYHOCTH MaTeijaJIa BpHICHO je JUPEKTHUM KOHTaKTOM H

1oMohy eKCTpaKTa.

3.3.2 IIpunpema esryaTa

VY30puu  eKCIepUMEHTATHOT  MarepHjajia Cy NPUIPEMJbEHH  aIUTHBHOM
TEXHOJIOTHjOM Kao JUCKOBH jeIHaKUX AuUMeH3uja. Jujamerap je 6o 5.5 mm, a neGpuHa
3mm.

V3opuu (N=36) cy ounmtheHu U IE€3UMHQUKOBAHU YITPA3BYKOM Y aJIKOXOJHOM
BOJICHOM PacTBOPY Y Tpajamy 01 SMIN, MOTOM Cy HMCIPaHH y JCCTUIOBAHO] BOAU U
MOHOBO TPETHUPAHHU YATPA3BYKOM SMIN y H30-MpoIui ajakoxomy (76).

Enyatn (ekcTpakTu) cy n00HMjeHHM HHKyOalujoM y3opaka Mmarepujana y 4ml
JynoekoBor momudukosaHor pactsopa (DMEM, Sigma) 6e3 cepyma, y 3aTBOpeHHM
enpyBerama Ha Temmepatypu ox 37+1°C u y Bogenom kymaruiny (GFL, Nemacka) (46,
77, 78). Jly>)xuHa eKCTpaKIMOHOT Tiepruoaa uznocwmia je 3, 5, 7 u 21 man. [locie cBakor
eKCTPAKLMOHOT TepHo/ia, EKCTPAKTH Cy YKIOHEHHM U elpyBeTe Cy MOHOBO HaIyHEHE
CBEXHM pacTBOpoM. CBH eKCTpakTH cy HCOUITPUpPAHU TIpe paga y LUbY
CTepuiIn3alyje.

[MuroTokcuuHOCT je oapehuBana 48 yacoBa HakoH MHKyOanuje henuja u emyara of

npsor 1o 21 naHa.

3.3.3 'henujcke 1uHUje

HctpaxxkuBame je copoBeneHo Ha nuHMju MRC-5 (xymanu ¢ubpobiactu,
American Type Culture Collection CCL 171) u na nuamju L1929 (Mumwuju
¢bubpobmacti, American Type Culture Collection CCL1) (77, 79, 80). Kynrype henuja
y3rajane cy y xpanssuBoMm JIMEM (Dulbecco’sModified Eagle’s Minimal Essential
Medium, PAA Laboratories GmbH) menujymy o6orahenum 10%-num (V/V), TOILIOTHO

WHaKTUBUpaHUM ¢eTarHuM roBehum cepymom (Sigma) y3 momarak 4.5% riayko3e H
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anTrOnoTuka: nenuuiuHa (100 IU/ml), crpentomuriuaa (100 mg/ml). hemuje cy pacie
y crepuiHnM ¢nackonnma (25 cm? Costar, Corning, NY, USA) Ha Temmeparypn o
37°C y armochepu 3acuhenoj Bogenom mapom (100% srnaxuoctn) u 5% CO2 (46).
CybkyntuBanyja henuja paljena je mBamyT HeleJbHO, a O/Bajame henmuja o MoAaore
BpiieHo je momohy 0.1% tpuncuna y EDTA (Serva, Heidelberg, Hemauxka).

3a motpebe ekcnepuMmeHTa KopuinheHe cy henuje y eKCmoHEHHHjanHo] (a3u
pacta- kama cy gocrurie 80-90% xonduyertnoctu. Tect ombarmmBama 6oje ("Dye
exclusion test”, DET) ca Tpunas miaBuM je KopuiiheH Kako 0u ce oapenno 0poj hemuja
U mporieHaT BUjabmiHux henuja (cmuka 1). Tect Tpunan miasum (y oxHocy 1:5 - 50 pl
cycnensuje hemuja + 200ul Tpuman maaBor) ce 3acHUBA Ha MPOJIACKY Pa3IUYUTHX 00ja

Kpo3 omreheny henmjcky MmemOpany u 60jemy IHUTOIUIa3Me HEBHjaOMIHUX henmja, 1ok

BUjabuiHe henuje octajy HeoOojeHe.

u)

Cuuxa 1 — Tecm sujabunnocmu (DET) @ a) 0odasame 100 /I Goje 0,1 % mpunan-
nnaso, 0) opojarve henuja yz nomoh muxpockona (REICHERT) y uemupu xeadpama y

Komopuyama 3a opojarve, y) mpmee henuje- obojene niaeo, xncuse henuje- neobojene.
hemuje cy mnocmartpane mox wmukpockornoMm y Hojepbayeposoj (Neubauer)

koMopuud. Ha ocHOBy paznuke y 0Ooju nuromiazMe oMmoryheHa je kBaHTU(UKalMja

BujabmiHux hemuja (81).
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bpoj hiennja y 1ml cycnensuje uspauynar je npema cienehoj popmynu, y3umajyhu

y 003up TUMEH3Hje KOMOpPE U pazOiaKeme:

N=Nox10*x5

I'ne je:

N = ykynan Opoj xxuBux henuja y 1ml cycnensuje;

No = 6poj >xuBux henuja u30pojaH 1Mo KBaApaTy KOMOpPE XEMOLUTOMETPA;
5 = ¢akrop pazdnaxema;

10* = xopekuuonu pakrop (1y6una Komope u 3anpemuna y ml).

Bujabunnoct henuja je m3pauynara npema ciienehoj hopmyu:

V(%) = (No/No+Mo) X 100

[ne je:

Mo = Opoj MpTBuX henuja u30pojaH Mo KBaIpaTy KOMOPE XEMOIIUTOMETPA.

Bujabunnoct henuja kopunihenux y ekciepuMeHTy je 6uina Beha ox 90%.

3.3.4 Mosmann-ov kosiopumeTpujcku MTT TecTt

VYV ekcniepuMeHTy cy KopuuiheHe camo uBe (Bujadunue) hemmje. henuje cy
3acejaHe y OCMOIUIMKATy CTepUIIHE TIJIoue 3a KyJnTuBaiujy hemuja ca 96 otBopa, Tako aa
je y 100ul 6umo 5x10° hemmja (xaxo 61 ce 06e36emuo onTUMaNTHH pacT henuja) 3a cBakm

0J1 EKCTPAKIIMOHUX Nepuoa (ciuka 2a).
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a)

Cnuka 2 — a) Cejarve gujabunnux henuja y 0cCMORIUKamy y MUKpOMuUmMap niove ca

96 omeopa, 6) muxpomumap nioue ca enyamuma.

Hakon mukyb6amuje Ha 37°C y Tpajamy onx 24 cara, CyIEpHATaHT j€ YKJIOHCH U
henmjama je monato mo 100 pL emyara pa3nu4uTor eKCTPaKIMOHOT epHOia, HAKOH Yera
cy henuje nnkyoupane Hapeanux 48 catu Ha 37°C y armocdepu ca 5% CO2 (cnuka 20).

[TotoM cy enyatu y kKoMe cy mHKyOuWpaHe hemmje acnupupanu, a hemujama je
J0/1aTO 5mg/ml MTT peareHca (3-(4,5-numernnTraszon-2-uin)-2,5-
mudenunrerpazonujeB 6pomua) (Sigma-Aldrich, Taufkirchen, Hemauka) (46, 32, 82,
83).

henuje u MTT cy unky6upane 3h na 37°C, a Hakon Tora cy u meaujym u MTT
YKJIOCHH CyKIHjoM, a hemujama qoaato je 100ul 0.04 mol/l HCI y uzompomnanory kako
Ou ce pactBopwiam Kpuctaiu ¢opmasana (46, 82). Koutpona cy Owne hemuje 6e3
noxator emyara. HakoH HEKOMMKO MHUHYTa CTajarka Ha COOHOj TeMIepaTypH, H3MepeHa
je abcopOaHIMja Ha TECT TANACHO] TY>KUHH o1 540NM 1 pedepeHTHO] TallaCHOj AYKHHU
o 690nm Ha cnekTpodoromerpujckom yntady miaognia (Multiskan Ascent (MTX Lab
systems, ®uncka) (cauka 3) (79, 84).
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Cnuka 3 — Ancopbanyuja je ouumasana 00OmMax no ucmexy uHKyoayuje na yumavy

3a muxpomumap niaoue (Multiscan, MCC/340) na mancuoj Oyocunu 00 540nm u

pegepenmnoj 00 690nm.

N3mepena abcopOaniyja (MHTEH3UTET M1aBe 00j€) TUPEKTHO je MPOHOPIHOHATHA
Opojy xuBux henuja. OTBOPH HA TUIOYHM KOjH Cy caapkaBaiu camo meaujym u MTT, amu

He u henwmje, cyxwm cy kao cierna npoba (“omank”).

Nuxubunyja pacta je uspaxena GopmMysaom:

Atest

oK = x 100

Acontrol

I'ne:
Atest mpencrassba ancopOaniiyjy henvja HHKyOMpaHUX ca elyaTuMa MaTepujaia
Acontrol mpencraBmpa amncoOpOanuujy henuja HHKYOMpaHHX ca MEIUjyMOM

(IMEM).

3.3.4.1 llpexxuB/baBamwe heauja - MTT Tect

henmnje cy cakymbene y noraputamckoj (asm  pacra, TpPHUICHHH3UPAHE,
pecycnienoBane u n3bpojane y 0,1% tpumnan miaBom. Bujabunne henuje cy mocejane y
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Ietpujee mosse (50mm, Center well, Falcon) y xojuma cy ce Hama3uie HCIHUTHBAaHE
CYIICTAaHIE/TNCKOBY, y KoHIeHTpauujn 2x10°/ml. KoHTpomHu y3opumu He caapixke
UCIIUTHBAHE cyrcraHie. llerpujeBe mosbe ca 3acejaHUM henmujama OCTaBibajy ce y
tepmoctar Ha 37°C, ca 5% CO, napenna 24 gaca (h). ITo ucrexy uHKy6aIuje BpIIM ce
npecejaBame henuja ca MCTMTUBAHKUX CYIICTAHIM Y CBEX MenujyM. Bujabmiine henuje cy
nocejane (5x10%/100ul) y xBagpumIukaty y MEKpOTUTap IuIoue ca 96 otsopa. Ilnoue ca
3acejanuM henmmjama ocTaBsbajy ce y Tepmoctat Ha 37°C, ca 5% CO2 Hapenna 24, 48, 72
gaca (h).
PactBop MTT, npumnpemMibeH HEMOCPEIHO Mpe J0aBarmka, JT0AAT je Y CBE OTBOpE
Ha mouH y 3anpemunu o1 10 pl /otBopy u mHKyOaruja je HactaB/beHa HapeaHa 3h (y
tepmoctary Ha 37°C, ca 5% CO; ). Ilo ucreky 3h y cBaku otBop je mozaro mo 100 pl
0.04mol/l HCI y wusomnpomanony. AmncopOaHIldja je oO4MTaBaHa OJMax IO HCTEKY
UHKyOalje Ha yuMrtady 3a mukporutap miode (Multiscan, MCC/340) na TanacHoj
nyxuHu on 540nm u pedepentroj ox 690nm. OTBOpU Ha IUIOYHM KOJU CY CaAprKaBallv
camo meaujym u MTT, aim He u henuje, cimyxuiu cy kao ciena mpoda (“omank”).
LIMTOTOKCUYHOCT je U3paXKeHa MPOIIEHTOM ITpeMa (pOpPMYITH:
Cl=(1-As/Ak)x100, mpu uemy je AK armcopOaHIMja KOHTPOJHUX y30paka, a AS
aricop0aHIIja y30paka ca HCIIUTUBAHUM JTUCKOM.
Opaknuja MOpexUBENIUX henuja u3pakaBa C€ Kao MPOIEHAT OJ KOHTPOIHE
BpPEIHOCTH MpemMa (popmyiu:
%K=(As/Ak)x100, ipu demy je Ak Opoj henuja KOHTpPOIHHUX y30paka, a As Opoj
henuja y3opaka ca HICIIUTUBAHOM CYIICTAHIIOM.
ExcriepyMeHT je mOHOBJbEH JiBa MyTa. KOHTpoly KBanuTeTa mpu M3BOhewYy TecTta
npeacTaBibay ¢y cienaehu mapamerpu:
e Bujabunmnoct mnocahenux hemmja je Omna Beha om 90%,
onpehena TectoM ca tpurnan-miasum (DET);
e 'hemuje cy kopumiheHe y JoraputamMckoj ¢asm pacta u y
KOHIIGHTpALlMju Koja je obe30ehuBana yiorapuTaMcKu pacT henmja TOKOM

Tpajama TecTa (3a agxepentHe henmje To je 6mno 5-10%/0TBOPY);
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o Koedumujent Bapujammje (CV) y ekcliepuMEHTATHUM H
KOHTPOJHHUM KyJiTypama 0uo je Mamu o1 15%, a 3a Behuny excriepumenara
Kkpetao ce ucno 10%;

e Armncop6annuja (A) kontposie (henuje y meaujymy) Oumna je
HajMame Tpu myra Beha on cpenme BpemHocTH A 3a ciemy MpoOy

(Memujym).

[{uroTokcnuHOCT/TIpOLIeHAT BHjaOMIHKX henMja ce padyHa y OJHOCY Ha
HeTpeTnpaHe henuje (KOHTPOILY) IpU YeMy ce O] M3MEpEeHHX arcopOaHiuja omy3uma

aricopb6anmuja ciere mpooe (“0maHk’) Kojy YuHU Menujym 0e3 henuja.

Pesynratu cy npe3eHTOBaHM Kao MPOLEHTH BHjadbwiHuX henuja. KBanTHTaTHBHE
poMeHe y BujabuiaHocTH henuja nmpencTaBbeHe Cy OMUCHO:

e Bujabunaoct hemmja > 90% KoHTposie- MarepHjal je
HEIUTOTOKCHUYaH

e Bujabunnoct hemuja > 60-90% KoHTpose- marepujan je
0J1aro IUTOTOKCHYAH

e Buyjabunnoct henmuja > 30-59% xkoHTposie- marepujan je
YMEPEHO IIUTOTOKCUYaH

e Bujabunmnoct hemmja < 30% KoHTposie- MaTepujail je

030MJBHO IIUTOTOKCHYAH (38).

3.3.5 Arap audy3uoHHU TecT

Tecrt arap mudysuje U3BoaAU ce mMpema UHTepHanuoHaaHoM craumapay I1SO (78,
85).

hemuje, L929 mummju ¢ubpodractt m MRC-5 xymanu ¢ubdpodmactu (10ml;
KoHIeHTpanHja 2.5x10%hemmja/ml), cy 3acejane y crepumae Ierpujese moske (10mm) n
y3rajaHe 0 eKcrnoHeHuujanHe ¢ase pacta (uakyOammja Ha 37°C, y3 5% CO2 wu
BIaXHOCT 96% y Tpajamy ox 24h) (78). 3aTuMm je TeuHH XpaHJEUBU MEIUjyM M3 CBaKe
[TerpujeBe 1I0Jb€ je YKIOHEH acUpaldjoM U 3aMemeH ca 10ml cBexxe mpunpemibeHe
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MEIIaBUHE arap XpaHJbuBOr Meaujyma. JlupektHo Ha henmje 3anensbeHe Ha JHO
[TerpujeBe mosbe momar je crepwnnu arap (Difco, Detroit, Michgan, USA) koju je
NPETXOJHO TIOMENIaH Ca JBOCTPYKO KOHIIGHTPOBAaHMM MeIujyMoM y OnHocy 1:1 wu
3arpejan Ha 100°C y BogeHOM KynaTumity, a 3atuM oxiahen no 48°C. @opmupaH je TaHak
cioj arapa Ha noBpiuHHE henuja (78). Y3opum HCIUTHBAHOT MaTepHjaia Cy y BHIY
JMCKOBA IOCTaBJbaHU HA TOPHU CIIOj arapa y CBaKy HEpTH LIOJbY, U MHKYOHWpaHU Y
kouTposucanum yciosuma (37°C; 5% COz) y tpajamy onm 24h (cnuka 4). Hakon
CTBpAbaBamba arap XpaHJbUBOT MenujymMa Ha coOHOj Temmeparypu (mpubmmxao 30
muHyTa) henuje cy obojene ca 10 ml HeyTpamHOr HPBEHOr W OCTaBJbEHE y MpPaKy 15
muHyTa. bojeme henuja mocturHyro je nopaBameM HeyTpanHo ipsenor (10ml, 0.01%
pacTBOp HEyTpaiaHO IpBeHOT y hochaTHOM Tydepy) Koju mudyHayje Kpo3 arap u 60ju

xwuBe henuje. Buiak pactBopa HEyTpaHOT I[PBEHOT je actupupad (78).

Cnuxa 4 — Cejawe sujabunnux henuja y Ilempujese wome (Center well, Falcon)

Ha ucnumuseane OUcKose.

henunje cy mocmarpane moa MHBEPTHUM MHUKpockorom. [locMaTtpane cy 30He
JEKoJIopu3aIlyje KOojy Cy 4HHWIE Hu3MelmeHe henuje ca omreheHoMm henujckom
MEMOpaHOM M 30HE BHjaOWITHUX XHBUX henrja xoje cy Omine obojere npeeHo (78). 3oHe
JieKoJopu3anmje cy MepeHe JiemupoM. CBakM y30pak je MepeH y TeTparuiukaty, a
eKCIIEPUMEHT j€ TIOHOBJbEH JBamyT. Pe3ynTatu cy eBalyupaHU Ha OCHOBY 30HCKOT U

WHjeKca n3e henuja.
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Kpurepujymu xoju cy ce KOPHCTHIIM 3a MPOLEHY HUBOA TUTOTOKCHYHOCTH OWIIH
Cy: 30HCKM HMHJIEKC (OJIHOCH C€ Ha IIHUPUHY 30HE 00e300jaBama HeBHjaOWIHKMX henuja
OKO Marepujaia), uHACKC nu3e (mpoMeHa BenuuuMHe W oOimka henwja, mereHepaiyja
MeMOpaHe ycien n3e henuje) u uHIeKe oaroBopa (0THOC 30HCKOT MHJIEKCA U MHJIEKCa

JM3¢) MpHKa3aHu cy Ha tadbenu 3 (78, 86).

Tabena 3 —Onuc 30HCKO2 UHOEKCca UHOeKca auze y mecmy azap ougysuje.

3oHCcKH WK HJujamerap 30He JInza
HMHJIEKC Ju3e JeK0JI0pu3aluje heanja
0 Jlekosopu3aiiyja HUje YouJbHBa Huje npumeTHa
1 Jlekosopu3anyja ce Hajla3u MCIOI HCIMTHBaHe cymncTanie (15mm) Mama ox 20%
2 Hexonopusaija Huje Beha oq 20 mm (15-20 mm) 20-40%
3 Hekonopusaija Huje Beha o 25 mm (20-25 mm) 40-60%
4 Jexomnopusanyja je Beha ox 25 mm (>25 mm) 60-80%
5 Iena kynaTypa je AeKoopu3BaHa >80%

3.4 TecT upuTanmje opajiHe MyKo3e

3.4.1 ExkcnepumeHTa/IHE JKUBOTHUIbHE " eKCrno3unuja HCIIUTUBAHUM

MaTepujajimMa

ExcnepumeHnt je paheH Ha cupujckuM 3iatHuM xpukoBuMma (Mesocrocetus
auratus). XpukoBu Ha KojuMa je pah)eH oBaj eKCIIepUMEHT OWJIM Cy CTapu 6 Helesba U
texxuHe u3melhy 80 u 1209 (cauxa Opoj 2). Tokom Tpajama eKcliepUMEHTa JKUBOTUHE CY
owie cmemrene y BuBapujymy IlactepoBor 3aBoma y HoBom Cany y miacTuuyHuUM
KaBe3uMa, ca HEOrpaHMYEHUM MPUCTYIIOM CTaHAAPAHO] JIabopaTOpHjCKOj XpaHU U BOAU
(17, 56). HBepuma y kaBe3uMa je MeEHaHa JBa IIyTa HEAEJPHO, a KaBe3H CYy
ne3uH(UKOBaHH jeHOM HenesbHO (56). XpUKOBM Cy O3HAUCHM M HUXOBA TEXKUHA je
MepeHa Ha MOYETKY, 3aTUM CBAKOT JIPYTOr JlaHa Kao W IMOCIEAEer JaHa MCTPAKUBAbHA

(17).
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Cruxa 5 - Cupujcku 3namuu xpuax - Mesocrocetus auratus.

[Ipema ynyrcrBuma u ISO crammapay, cBu y3opiu cy GpaOpUYKu HANPAaBJHCHH H
00JIMKOBaHM Y IUCKOBE MTPEYHUKA SMM U 1e0puHe 2mm.

V3opuu on TedsioHa Cy MNpeacTaB/balid HeratuBHy koutpoiy (17, 87). U
CKCIICPUMECHTAIHA M KOHTPOJIHM JIMCKOBH Cy OWJIM TNpHYBPIINCHM HA CMOTYJbKE
HampaBJ/bEHE OJ1 T'a3e, Kako O Ce JIaKIlie CTaB/balld U BauiIn U3 OykanHe kecuiie (87).

CBu y30pHM Cy CTaBjhaHH Yy JIeCHY OYKalHy KeCcuIly y3 ToMoh
CTOMAaToJIOIIKe MHHLEeTe (ciauka 6a u 60), MoK je jeBa OyKalHa Keculla CIyXHja Kao
JIBOCTpyKa HeraTuBHa KoHTpouna (17). Ilanmanujom je mpoBepaBaHO Ja JU CY Y30PIH
ymeTHyTH 10 nmHa (pyHmyca) OykamHe kecuie. HampaBibeHe Cy W IUTACTHYHE OTPIHUIIE
(22mm npeunuka u 2CM MIKMPUHE paMa) ca IUJBEM Ja CIIpeye Ja Xpyak u30aru y30pak
u3 OykanHe kecuie. HakoH mocTaBibama y30pKa, OTpIIHIle Cy CTaBJ/hbaHE OKO Bpara TaKo
Jla y30paKk IieXKH Uu3a Orpiuile, y3 HEOMeTaHy pecnupauujy (cimka 61m u 61).
HcnutuBame je Tpajanio 21 man. M3narame KHUBOTHEC MarepHjainy Tpajaio je 12h
CBAKoOT JIaHa, HAKOH Yera Cy y30pIii OWIH YKIOmeHH u3 ycTa (87).

HcnutuBame je chpoBelmeHO Ha JeceT Xpdyaka. VICIUTHBaHE KHUBOTHEE CY
MoJIeJbeHE y TPHU TpyIIe:

1) npBa koHTponHa rpyma- KxpT- cacrojana ce ox 5 xpuaka KOJ KOjUX je Y

JIecHy OyKalHy KecHWIly CTaB/baH IUCK ona TedioHa (cTaHAapIHU

KOHTPOJIHH MaTepHja),
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2) npyra xonTponHa rpymna- Kxpll- cacrojana ce ox 5 OykamHux kecuna 0e3
MaTepHjasia/aucKa (ABOCTpyKa HeraTuBHA KOHTPOJIA),
3) tpeha rpyma- Exp- cacrojana ce o 5 Xpuaka KoJ[ KOjUX je y IECHY OyKaaHy

KECHUILy CTaBJbaH EKCIICPUMEHTAIHA MaTepH]jall.

1)

Cnuxa 6- Ymemare y3opxka y OecHy OVKaany xecuyy (a u 0); nocmasmarbe

naacmuyHe o2pauye 0Ko 8pama Xpuxa (y u o).
CBuM XHBOTHHaMa, 0e3 003upa Ha MCNTHUBAHY TPyMy, OyKallHe Keculle Cy

ucnupaHe  (U3UOJONIKUM  PACTBOPOM M MaKpOCKOIICKH  TIperjiefaHe mpema

oarosapajyhoj ckaiau cBaku IyT HaKOH Baljerba y3opaka (tabdera 4) (87).
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Tabena 4 — Knacugukayuja u 600o6arwe peakyuja nocmampanux MaxKpoCKoncKu

(ynopehene cy npomene Ha cly3HUYAMA KOHMPALIAMEPATHUX CMPAHA).

Peaknmja ciay3oko:xe (popmupame epurema): ena

be3 eputema 0

Beoma Ounar epureMm (jenBa BUIJBUB)

JacHO yowbUB epuTeM

1
2
MEpeH epuTeM 3
4

Jak eputeM (LIBEKJIa IPBEHO) A0 (GOpMHpama emapa

*QOcTalne HexeJbeHe IPOMEHe TKHBa TaKkohe Cy HaBeneHe

Hakon 24 w4aca oa mocienme EKCIO3WIHje MaTepujaly, CBU XPUYKOBH CY

XKpTBOBaHU aHecTeTHKOM (ketamuu 200mg/kg) (56).

a)

Cnuxa 7- [Ipucmyn u excyusuja 6yxanne kecuye (a u 0).

3.4.2 XuCTOJIOLIKA 06paja C/1y30K0XKe

HaxkoH xpTBOBama Xpuaka, CIIy3HHUIa OyKaHE KECHIIE je TTaKJbUBO eKCIIMIUpaHa,
a 3aTHM palMpeHa 10 MpaBOyraoHOr oOJuKa (cirMka 8a) Kako OM ce MaKpPOCKOIICKH
nperaenana (56, 88). Kako 61 ce XHCTOJIOIIKE CTPYKTYpE IITO MOTIYHHje MpUKa3aie u
nperaenane ypahena je ,,SWissRoll“ (eurs. mpum. ayt.) TexHuka obpaje ciay3okoxe (88,

89).

41



HaxoH mocieamer MaKpOKOIICKOT Tperiie/ia, KeCHIle CY ypoJiaHe OKO YauKaluia
3a 3y0e, TMOYEeB OJl IyXKe CTpaHe mpaBoyraoHuka (ciuka 80) (88). HdomatHo cy
CTaOMJIM30BaHE CBUJICHUM KOHIIEM KaKo OU ce (PM3UYKU CIIPEUUIIO OJIMOTABAKE Y30paKa

(cnuka 811).

a) 6) 1)
Cnuka 8- Hceuax cnysuuye ucnpasmen 00 pekmauneyiapie gopme (a), a 3amum

obmoman oxo yaukanuye (6) u yugputher ceunenum Konyem (y).

Ha oBaj HaumH mpuUIpeMIbeHE KecHIle Cy (DUKCUpaHe y CBEXKE MPUIPEMILEHOM
ByjonoBom pactBopy (56, 90). 24h kacHuje, yaukanuie Cy yKIOHBCHE, a (pUKCHpaHO
TKHBO HcCeueHOo Ha Komaauhe nebspuHe SmMm (mobujeHo je mpoceyHo 6 komanuha
¢bukcupanor TkuBa) (88), Koje Cy MOTOM JAEXUApPUPAHE U CBE 3ajeJHO YKATYIJbEHE Y
jenaH 3ajemHUYKd mapaduHCKA Kamyn. [lapaduHCKM Kalymu Cy TIOTOM CEYCHHM Ha
porarionoM Mukporomy (Leica) Ha ne0/bHHE 01 Spm, a MOTOM 0OjeHH CTaHIapAHOM

XEeMaTOKCHJIMH-€031H mporieaypom. (ciauka 9) (56, 88, 89).
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Cnuxa 9- Ilapaghuncku xanyn u npenapamu ciysuuye obojenu memooom H&E (a) u

npenapamu cliy3Huye y Kpyntujem niaty (0).

VY3era cy Tpu mpeceka Ha pa3zIMYUTHM JyOMHaMa y IUJby y3UMama mTo Behe
MOBPIIMHE CIy3HHUIIE Yy OO3Mp M Tako H30eraBama JaKHO TO3UTHBHUX M JIAXKHO
HETaTUBHUX pe3yliTata. Y30pIH Cy MOCMAaTpaHH MOJ CBETIOCHUM MUKpockoroMm (Leica

DMLB) u pororpaducanu (cmuka 10).

Cauxa 10 - Ilpecex obmomane cuy3nuye noCMampar no0 MUKpOCKONOM.
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V Npe3eHTOBaHOj CTYIUjH OMOKOMIIATHOMITHOCT MPEAJIOKEHOT SKCIIEPUMEHTAIHOT
Marepujajia 3a MPUMEHY y CTOMATOJIOTUJU U y30paka oJ Te(IIOHA je OICHhCHA Y OJJHOCY
Ha mpucycTtBo uH(pramatopuux henuja, pubpobiacTHe peakivje, OJHOCHO HA OCHOBY
030MJbHOCTH MH(IAMAaTOPHOT OATOBOPa TOKOM BpemeHa (87).

Ha oBako mnpumpemibeHOM MaTepujalny ypal)eHa je  XHUCTOJIOIIKA |
CEeMUKBAHTUTATHBHA aHAJIKM3a XMCTOJOIIKUX Mapamerapa KOju Cy MoKa3aTe/bu TKUBHOT
0JIroBOpa U uH(IaMaImje, Kao mrTo Cy:

®  CCMHKBAHTHUTATHBHA MpOIIeHA orTehema enurena
®  CCMHKBAHTHTATHBHA MPOICHA T'yCTHHE TUMpOIHMTa
®  CCMHKBAHTHUTATHBHA MPOIIEHA MPUCYCTBA BACKyJapHE KOHIECTH]E
®  CCMHKBAHTHUTATHBHA MPOICHA MPUCYCTBA €eMa.
CBu HaOpojaHH MapamMeTpH CY CEMHUKBAHTHTATHBHOM XHCTOJIOIIKOM METO0M

ouermenu o1 0-3 u 60710BaHM Ha HAYMH NpUKa3aH y Tabenu 5 (88).

Tabena 5 — Cucmem 3a oyervusarbe mKusHe peam;uje opdjiHe MYKo3e.

Peakuuja TkuBa Onena
Enuten
HopwmanaH, nHTaxkTan 0
Renujcka nerenepaiiija 1
Meramnasuja 2
Eposuja 3
JleykounTHa nHUNTpanuja
OxcytHa 0
Bnara (ox 0 mo 50) 1
Ymepena (ox 51 no 100) 2
Uspaxena (Butre o1 100) 3
BackynapHa koHrecruja
OpncyTHa 0
Bnara 1
Ymepena 2
W3zpaxena 3
Enem
Opcyran 0
Bnar 1
YwMmepen 2
N3paxxen 3
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3.5 TecT cyO6KyTaHe UMIJIAaHTAaLUje

Tecr cyOkyTane uMmILIaHTaije BpiieH je Ha 30 mamosa (n=30) coja Wistar albino,
koju cy texuan 200-300g (91-94).

Xuotume cy 3a BpeMe Tpajamba €KCIepUMEHTa OWJie CMEIITEHE y BUBAPHjyMY
3aBoma 3a Papmakonorujy Ha MemunuackoMm ¢dakynrery y HoBom Cany y crtporo
KoHTposucanuMm yciaoBuMma (24C°, 12h/12h anexkBaTHMM JHEBHO-HONHHM PHTMOM, Y3
HEOrpaHUYCH MPHUCTYI CTaHAAPIHO] JTabopaTopujckoj xpanu u Boau) (91, 94, 95).

VY cBaky *KMBOTHIbY UMILUTAHTHPAHO j€ 10 JBa JUCcKouaHa y3opka (10mm/2 mm) -
UCMUTHBAHU Matepujai u Tedion (KoHTposa). [Ipema qyXUHU arjIMKaldje MaTepHjaia,
KUBOTHIHE CYy TIOJIEJbCHE Y TPU TPYyIIE:

1. >XuBOTHHbE ca MaTepHjaIoM UMIUTaHTUpanuM 10 naHa,
2. XUBOTHUHE Ca MaTepHjajioM uMIuanTupanum 30 nana,
3. JKMBOTHHC Ca MaTepHjajoM UMILIaHTUpaHuM 90 nana.
CX0JIHO TOME U MCIIUTHBAHE TPYIIE Cy MOJeJbeHEe Yy TpU KOHTpOHe rpymne: Knl0,

K30 u Kn90 u tpu excnepumentanue rpyne: Enl0, En30 u En90.

3.5.1 ExcnepuMeHTa/IHU IPOTOKOJI

XKuBotnme cy aHecTe3upaHe MHTPANEPUTOHEATHOM aIMHUHHUCTPALMjOM KETaMHHA
HCI (50mg/kg), a 3atum je u3BpIllIeHa TPUXOTOMHja U Je3uH(pekirja gop3yma 5%
pactBopoM jopodopma (91, 92, 94, 96, 97) (cnuka 11). Tynmom TuceKIijoM HarpaBbeHa
Cy IBa O/BOjeHa cyOkyraHa pena ayoune 20mm, mupune 10mm y xkoje cy
UMIUTaHTHpaHu y3opuu Marepujana (91, 92, 96, 97). HakoH uMIUTaHTamuje y3opaka,

MHIU3K]je Cy 3aTBapaHe cyTypama y3 momoh xupypikor konna (91, 94, 96).
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Cnuka 11— Anecmesupan nayoe npunpemrben 3a UMNIAHMAYUJY.

I'pynie ox mo 10 mamoBa cy XyMaHO >KpTBOBaHE y cienehum BpeMeHCKHM
nHtepBanuMa: HakoH 10 nana, 30 gana u 90 npana. JKuBoTume Cy XpTBOBaHE
anecretukoM (91, 92). MmmnanTupanu wMarepHjal CBUX MCIUTHBAHUX Tpyma je

eKCIIIMPaH 3ajeTHO ca OKOJHUM TKUBOM M moTorubeH y 10% pactBop dopmanmna
(cnuka 12) (91, 92, 94, 96, 97).

Cnuxa 12— Hmnawmupanu mamepujaiu a) eKcnepumMenmauu mamepujai-

Accura® ClearVue™ u 6) konmpoanu mamepujan- meguon.
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Hakon ¢ukcupama TkuBa y dopmanuny y Tpajamy ox 48h, ycinemuna je
JIexuaparanyja y Tpu KynaTHiia W30IMPOIKI allkoXoja, HAKOH KOje Cy Y30pIH TKHBa
YKaJIyIUbeHH MeTojaoM TeuHor mapaduna (91, 92, 96, 97). Ilapaduncku Kaaymu cy
ceyeHn Ha Mukporomy (Leica) Ha pesoBe aeO/buHe Sum. HakoH Jerbema Ha
MHUKPOCKOIICKE CTaKJICHE IUIOYHIIC, PE30BU Cy OOjeHH CTaHIApIHOM XEMAaTOKCHIIMH-

eo3uH nporeaypom (92, 97).

Cauxa 13— Hceyax cyoxymanoe mxuea 2oe ce Hala3uo UMNIAHMUPAHU OUCK.

Ha oBako npunpemsbeHMM IpenapaTiMa U3BpLIEHA je XUCTOJIOIKAa MUKPOCKOTICKA
aHalM3a M OLCHHMBaHE Cy TKHBHE peakldje Ha UMIUIaHTUpaHu Martepujan (96, 97).
CeMHUKBaHTHTATUBHO cy mpaheHW W OLEHEHH XHUCTOJOMIKK MapaMeTpu KOju Cy
noKasarejbl TKHUBHOT oaroBopa u wuH¢uamanuje (Tabema 5a ) . CBu HaOpojaHu
napaMeTpu Cy CEMUKBAaHTHUTAaTUBHOM XHCTOJIOIIKOM METOJIOM olieweHH on 0-4 (Tabena

6) 1 0o0BaHM Ha HAYMH MpHKa3aH y Tadenu 7 (87).
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Tabena 6- Cemuxkeamnmumamuena NpoyeHa  2YCMuHe  UHPAAMAMOPHO2
ungurmpama.
Tun heanjckor Onena
0Ir0BOpPa 1 2 3 4
[Moaumopdonyxieapu Perxu (on 1 1o 5) | On 5 mo 10 W3spaxen I'ycr unpuntpar
HHPUITPAT
Jlumdorurn Perxu (on 1 1o 5) | On5 mo 10 W3spaxen I'ycr undpuntpar
HHPUITPAT
[Tnasma henuje Perku (ox 1 10 5) | On 5 mo 10 Uzpaxen I'yet unduntpar
HHPUITPAT
Maxkpdaru Perxku (ox 1 1o 5) | On 5 mo 10 Uzpaxxen I'ycr uaduntpar
HHPUITPAT
[IuHOBCKe henmje Perke (om 1 m02) | On3 mo 5 Uzpaxen [Tmaxe hemuja
HHQUITPAT
Hekposa MuHnumansa bnara Ymepena M3paxena
HeoBackynapusanuja MuHnumansa I'pyne on 4-7 IIMupoxa mpexa | ExcreHzuBHa
KanuiapHa Kanuiapa ca Kanuiapa ca Mpexa Kanuuapa
nponudepanuja, MOTIIOPHUM MOTIOPHUM ca MOTIOPHUM
1-3 nynosbka ¢ubpobacTHUM | CTpyKTypama ¢$ubpodnacTHUM
¢doxanHO CTPYKTypama CTpYKTypama
Kamncyna V3ana Ymepeno gebena | Jlebena EkcrenzuBHa
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Tabena T- Ilapamempu (nokazamemu MKUBHOZ 002080pd) NOCMAMPAHU HAKOH

uUMnIAHmMayuje mamepujana y cyoKkymato mKueo nayosa.

ExcnepuMenTaina rpyna

Konrtposana rpyna

10 xana 30 nana

90 mana

10 nana

30 nana

90 nana

Bpoj xuBoTHIA

Heyrpoduau

TPaHYJIOIUTH

JImvmorura

[Tma3ma henmje

Maxpodaru

[IuHOBCKe henmje

HeoBackynapusanuja

Kamncyna

HEOBacKyJIapu3aluja

Crpanu nedpuc

Macr henmje

Eo3unoQrmm

IIurment

XujanuHu3anuja

Cpenma BpeTHOCT

ExcniepumenTranyu

KonTpomna

TkuBa K0ja HHCY

nperjiefaHa

Tymaueme pesynrara: y ycIOBHMa OBOT HCTPaKUBamba, MaTepHjall ce cMaTpa:

— Heuputupajyhum (0,0 no 2.,9)

— nako uputupajyhum (3,0 o 8,9)

— ymepeno uputupajyhum (9,0 o 15,0)

— jako uputupajyhum (¢ 15)

npeMa TKUBY y nopehemy ca HeraTUBHOM KOHTPOJIOM.

[IpeTxonHO oOmMMCAaHW KpPUTEPUjYMH, KOpUIINEHM y OBOM HCTpPaXKHUBaly paju

OIIEHE CTeTIeHa OMOKOMITATHOMITHOCTH y cKiany cy ca ISO cranmapaom.
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3.6 AHasin3a nojaraka

3.6.1 Invitro ucnuTUBame HUTOTOKCUYHOCTH

JobujeHn pe3ynaTaTd Cy CTaTHCTHYKH oOpahenm momohy mporpama SPSS.
Pesynratu nobujenn mepewmeM BujabmiHoctd (N=36) MTT TectoM M TecToMm arap
nudysuje u3pakeHu Cy Kao cpeame Bpeanoctu (M) ca ctanaapaHoM Aesujanujom (SD)
n cragmapaHom rpemkoM (SE). Cpeama BpeaHOCT, CTaHAapIHA JAEBHjalldja |
koedurjent Bapujanuje (CV) um3padyHatu cy 3a peruidkare (HajMame TPHUIUIMKAT)
y30paka y CBakoM ekcnepuMeHTy. CBaku eKCIepuMeHT je ypaheH paBa rmyra.
[utoTOoKCHMYHOCT je wu3paxkeHa mporeHTtoM. [lopeheme onaroBopa aBe Kyinrype y
Pa3IMYUTUM TIEPUOMIMA EKCTPaKIMje BpIICHO je moMohy t TecTta y3 HUBO 3HAYajHOCTH

p=0.05.

3.6.2 TecTt upuTanuje opajiHe MyKo3e

Kako Om ce yrBpawia pasidka y peaknuju OpalHe MyKo3e Ha TedIoH u
eKCIIEpUMEHTAIHA MaTepHjaj, MO CBUM IOCMAaTpaHUM MapaMeTpuma, KopuinheH je

@uniepoB TECT.

3.6.3 TecTt cyOKyTaHe MMIJIAHTaLUje

Cpenmwe BpelHOCTH, CTaHIapHe JAECBHjalllje U CTaHAap/IHe IPelIKe MocMaTpaHUX
rapameTapa KOHTPOJIHE M €KCIIepUMMEHTallHe TIpylne u3pauyHare cy nomohy SPSS
nporpama. CraTtucThyka aHaiu3a JOOWJEHHMX BPEAHOCTH TECTOM CyOKyTaHe
MMIUIaHTallMje je u3BefeHa y3 nomoh t Ttecra 3a mopeheme y rpymnama- UHTparpymHo
(IT10, IT30 u I190), u unTeprpynHo nopeheme (mopeheme KOHTPOIIE U eKCIePUMEHTAIHE
rpyne- Enl0, En30, En90 u Kn10, Kn30, En90). Pesynratu cy nposepern u ANOVA
ananmm3oM u Post Hoc tecrom. MeljycoOHa moBe3aHOCT mMoka3aTesba WH(pIaMalmje

npoBepeHa je [lupcoHoBUM KOePUIMjeHTOM Koperaluje.
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4. Pe3syjartaTtu

4.1 Pe3y/iTaTH Mepeka NOBPLIMHCKE XpanaBoCTH y30paKa

Ha tabenu 8 npukasanu cy pe3y/TaTH Mepermba MOBPIINHCKE XPaaBOCTH y30paKa.
YouaBa ce aa cy y3opiu o1 TeioHa OWIM 3HATHO XparaBUjH y OJHOCY Ha y30pKe O]
EKCIIEPUMEHTATHOT MaTepHjaa.

Tabena 8 — Ilpuxas OobujeHux epeoHocmuU Meperba NOBPUIUHCKE XPanasocmu

y3opaka.
Ilepuon
vmaanranje 10 nana 30 gana 90 nana

Marepujan En10 Kn10 En30 Kn30 En90 Kn90

1. 1.100 2.523 0.660 2.285 1.257 1.612
2. 0.625 2.764 0.494 2.006 0.715 4.149
3. 0.948 3.044 1.084 1.763 0.771 2.989
4. 0.537 3.286 0.872 2.201 0.670 2.814
5. 2.121 1.911 1.142 1.598 2.268 1.938
6. 0.722 1.993 1.096 4.190 0.681 1.860
7. 0.640 1.653 1.671 2.480 0.403 2.126
8. 0.814 0.820 1.055 1.192
9. 1.199 1.420
Cpelba BpeTHOCT 0.904 2.248 0.979 2.360 1.002 2.229

4.2 Invitro ucnMTHBaWkEe HUTOTOKCUYHOCTH

Yertupu enyara WCIHTUBAHOT MaTepujana, pa3IUYUTHX KOHIIEHTpaIHja, Cy
WCTOJbUIIN JIO3HO 3aBUCHO IIUTOTOKCUYHO J1¢jCTBO IpeMa henujckum kynrypama MRC-5
u L929 ¢ubpobnacra. Ilpouenar BujabumHoctu henuja oapehen je MTT wu arap

T Y3MOHUM TECTOM.

4.2.1 Pe3syaratu MTT Tecta

Hakon unky6amuje L929 henmja ca ekcTpakTuMa eKCEpUMEHTAIIHOT MaTepujaja
y DMEM-y youeHo je 1a UTOTOKCHYHU edeKaT 3aBUCH O]l MepHoja eKCTpakLuje U a

51




uMa TpeHJ IopacTa ca AY)KMHOM ekcTpakuuje. Hajpehy HMTOTOKCHYHOCT MCIIOJBUO je
enyar u3 21. gaHa, a HajMawy U3 NpBOr. Nenuje y KOHTAaKTy ca elyaToM U3 IPBOT
EKCTPAKLMOHOT NIepro/ia HUCY MoKa3alie IIMTOTOKCUYHO JIejCTBO MaTepHjaa, 3a pa3jiuKy
on henmmja koje cy Owmiie y KOHTaKTy ca enyaTMMa M3 TeTor, ceamor u 21-or
€KCTPaKIIMOHOT Meproja Koje Cy mokaszaje 0jary uTOTOKCUHYHOCT MaTepHjana (Tabena
9).

MRC-5 xymanu ¢pubpobiactu y KOHTaKTy ca elyaTHMa HCIIUTHBAHOT MaTepujaja
MOKa3yjy CIMYHYy BUjaOMIHOCT y ogHocy Ha L929 henmje (HeumTorokcwuyaH u Oiaro
IIUTOTOKCHYAH edeKar).

Tabena 9- Pesynmamu ucnumugarea yumomorxcuunocmu mamepujara MTT

mecmom y obe Kyimype.

L929 K |3dana|5dana|7dana|21dan| MRC-5 K| 3 dana| 5dana| 7 dana| 21 dan
1.008| 0.855| 0.689| 0.824| 0.742 0.539| 0.525| 0.475| 0.572| 0.442
0.962| 0.915| 0.457| 0.769| 0.781 0.575| 0.555| 0.496| 0.611| 0.436
0.951| 0.824| 0.650| 0.725| 0.743 0.458| 0.522| 0.407| 0.588| 0.458
0.985| 0.822| 0.695| 0.773| 0.784 0.457| 0.519| 0.499| 0.602| 0.441
0.968| 0.971| 0.839| 0.745| 0.738 0.599| 0.477| 0.409| 0.540| 0.412
0.860| 0.895| 0.760| 0.798| 0.764 0.616| 0.566| 0.411| 0.464| 0.410
0.943| 0.856| 0.920f 0.812] 0.719 0.543| 0.556| 0.548| 0.419| 0.423
0.963| 0.872| 0.840| 0.821| 0.743 0.461| 0.489| 0.576| 0.490| 0.422
Blank: Blank:
0.012 0.034
Average 0.934| 0.899| 0.840{ 0.794| 0.741 0.555| 0.522| 0.486| 0.478| 0.431
Sd 0.050| 0.051| 0.065| 0.034| 0.018 0.070| 0.045| 0.089| 0.051| 0.007
Cv 5.375| 5.667| 7.779| 4.283] 2.490 12.591| 8.713] 18.210| 10.569| 1.557
% Ci 0.000{ 3.749| 10.043| 14.944| 20.624 0.000| 5.904| 12.393| 13.790| 22.397
%K 96.251| 89.957| 85.056| 79.376 94.096| 87.607| 86.210| 77.603

CTaTHCTHYKOM aHATU30M I[OKa3aHe Cy 3HayajHEe pas3jiMKe y LHUTOTOKCHYHOCTH
m3melhy xynrypa L929 u MRC-5 y cBum BpemenckuMm wuHTepBaimmma (p<0.05).
WuaTparpynmaum mnopehemeM cy Takohe Moka3zaHe CTaTUCTHUYKK 3HA4YajHE pa3jIdKe y
MPOILEHTY NpekuBenux henuja nzmely nojemmHux nepuoja ekcrpakiuje y ooe henujcke

kynrype (p<0.05).
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[Topehemem onrosopa JBe pazinyuTe heiamjcke KynType MOXe ce 3aKJbYYHUTH Jia
je BujabmmHOCT L929 mMmmmjux ¢ubpobnacra Omna He3HatHo Beha y onmHocy Ha
BujabumHocT MRC-5 xymanux ¢ubpoOnacra, 3a CBe €KCTpPAaKIMOHE MEPUOJIE OCHM 3a
eJyaT U3 CeMOT JaHa eKCTPaKIlhje, Kaaa je He3HaTHO Beha Omima BUjaOMITHOCT XyMaHUX

¢ubpobnacra (rpadukon 1).

120 -
100 -

80 \

60 - = MRC-5
—] 9729

3 AaHa 5 paaHa 7 paHa 21 nauH

I'paghuxon 1- Bujabunnocm henuja (%) y obe kynmype (MTT mecm).
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4.2.2 Pe3sysaraTty arap Audy3uoHOT TecTa

Pesynratu ucnutHBama HUTOTOKCHYHOCTH TECTOM arap audysuje mokasyjy na je

mateprjan Accura® ClearVue™ nermrorokcnuan. Huje mpumehena aexkosopusaimja

OKO TIOCTaBJbCHUX y30paKka HH y jeHoj KynTypu henuja (tadena 10).

Tabena 10- Pesynmamu ucnumusarba yumomoxcuyHocmu mamepujana Aeap

oughy3uonum mecmom y obe Kyimype.

L929 MRC-5
Tect arap
. Accura® Accura®
audysuje KonTpoaa Kontpoaa
ClearVue™ ClearVue™

30HCKH MHOEKC 0 0 0 0
Wunexc nmuze 0 0 0 0
Wupekc onrosopa 0 0 0 0

4.3 CremneH UpUTALMje Opa/IHEe MYKO3e XpyaKa

CBe XMBOTHIE Cy JOOPO MOAHENE EKIEPUMEHTAIIHY MPOLEAYPY U HUCY MTOKa3aje

FY6I/IT3K Ha TC)KMHHU TOKOM Tpajarba CKCIICPUMCHTA. CTaTHCTUUYKE aHAIIN3E 6a31/1paHe cy

Ha y30pKY O IIET Xp4YaKa.

[Ipouienar 3aapkaBama y30pka y OykamHO] kecunu O0uo je 92% 3a teduioH u

90.5% 3a ekciepruMeHTAIHN MaTepujall.

MaKpOCKOHCKI/IM MperiIcA0oM TOKOM CKCIICPUMCEHTA HUCY anMeheHe IMaTOJIOIIKE

IIPpOMCHEC. HOCManaHO MHKPOCKOIICKH, CITUTCII je Yy CBUM IIperiieanma OMO WHTaKTaH

(cnuka 14).
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Cnuka 14- Humaxkman enumen mykose Oykanne Kecuye XpuKa.

MUKpPOCKOTICKMM IIPETJIEZIOM IpernapaTa cliy30Koxke OyKalHuX Kecuia npumehene
Cy yriiaBHOM (hOKaJIHE HAKyIHHE Mayor Opoja jauM(QOoIHTa y JIAMUHH MPOIPHjU, OKO
KPBHUX Cy/l0Ba. MHKPOCKOIICKM j€ yTBpl)eHa pasjiHKa y TKHBHO] peakuuju OyKaiHe
MYKO3€ Ha IPUCYCTBO Te(JoHAa M EKCIEepUMEHTAIHOI MaTepujana. Y Ipenaparuma
CIIy3HHUIIE KOja je OmiIa y KOHTaKTy ca CeKCIECPHUMEHTATHHUM MaTepHujajoM, Owmie cy
BUJJBHMIBE MaJle HaKynuHE JMM@onnuTa (oKamHO OKO KPBHHX CymoBa. Y IpemnapaTuMa
CITy3HMIIE KOja je Ousla y KOHTaKTy ca TeJIOHOM- BUAJbUB je Ouo Ounar enem. Pesynarartu
yKa3yjy Jla MOCTOjU 3HayajHa pasiuka y eaeMmy usmely xpuaka kKojuma je OykanHa
CITy30KOXka OMJIa y KOHTaKTy ca eKCcliepuMeHTaTHiuM MatepujanoM (Exp) m oHuX Kojuma
je omma y xonrakty ca tedmonom (KxpT) (p=0,01). Ceu xpukoBu rpyne Exp Hemajy
eneM u cBu xpukoBu rpyne KxpT umajy enem (tadena 11).

Pesynratn ykasyjy na MocToju 3HayajHa pas3jidKa y JICYKOLMTHO] MHMUATpauuju
n3mely rpyma Exp u KxpT (p=0,01). CBu xpukoBu Exp rpyne nmajy Munumanay (>25
JEYKOIUTHY WHOUATpanujy) W cBu XpukoBu KxpT rpyme Hemajy JE€yKOIUTHY
UHOWITpaLH]y.

Pesynratn ykasyjy Aa MOCTOjU CTaTUCTHYKM 3Ha4YajHA pasiiMKa y JIEYKOLUTHO]
nnumitpanuju n3mehy xpukosa Exp rpyne u Kxpll rpyme (p=0,03). CBu xpukoBu Exp
rpyrne uMajy MUHHMAJIHY JIeYKOIMTHY WHpwITpanujy u cBu xpukoBu Kxpll nemajy
JeYKOIMTHY WHuUITpanujy. Pe3ynaratu ykasyjy nJa MOCTOjU 3HauyajHa pas3iuka y

TKUBHOM ojroBopy usMmel)y xpuaka KxpT rpyne (OykaiHe kecuile ca KOHTPOJIHHM
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MarepujagoMm- Tedmonom) u xpuaka Kxpll rpyme (p=0,01). CBu xpukoBu 0e3

Marepujana (Kxpll) Hucy umanu HuUjenaH IokaszaTesb WH(]IaManuje, A0K Cy y Tpynu

xpukaka ca Tedaonom (KxpT) cBM HCIUTHBAHH Y30pIIM UMM €1€M y BE3UBHOM TKHUBY.

Tab6ena 11- Pe3ynmamu MUKpoCcKonckoe npeziedd opaine MyKo3e Xpuaka.

Tect upuranmje opanne

ByKaJma Kecula ca

Bykanna kecuna 6e3

ByKanHa Kecula ca

MYKO3e y30pKoM o1 Accura® y3opka- Kxpll Y30pKOM 0A Te(pIoHA-
ClearVue™ KxpT
MaTtepujana- Exp
Enuren
Hopwmanan, naTakTan 5 5 5
henujcka nerenepanuja
Mertariasuja
Eposuja
JleykonutHa nHUITpaIyja
OncyTtHa 5 5
bnara (0-50) 5
Ymepena (51-100)
Wzpaxena (>100)
Backynapna xoHrectuja
OncyTtHa 5 5 5
bnara
YMmepena
WzpaxeHna, ca QUCPYIINjOM
KPBHHX CYZ0Ba
Enem
Oncyran 5 5
Bnar 5
Ymepen
W3zpaxxen
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4.4 CreneH OMOKOMNATHOUJIHOCTH MaTepHjasia Accura ClearVue

On 30 excniepuMEHTAIHHUX XHBOTHEA Ha KOjUMa je BPIICHO HCTPAXKUBAME, JIBE
KUBOTHILEC HHUCY TIPEKUBEJIC TMPBU MMIUIAHTAIIMOHU mepuojl. [Ipeocrane KUBOTHEE Cy
poLeaypy mojaHene 100po, 6e3 TyOuTKa TelleCHE TeKUHE U MPOMEHE Y TOHAlamy. Y
rpynama Enl10, Knl0, u Kp30 6umo je cenam y3opaka tkuBa. Y rpynama En30, En90 u
Kn90 6mno je mo ocam y3opaka. Jlo ry0sbema y3opaka JONUIO j€ YCJIEA HHXOBOT

[IOMEpama y NOTKOKHOM TKUBY.

4.4.1 Ilokasare/bH uH1amanmje nojeAUHAYHO no UCIIMTUBAHUM

(eKcnepuMeHTA/IHUM) rpynaMa

Y UMIUIaHTaIMOHOM TIEPUOJY OJ JIeCeT JaHa, IMPUCYTHO j€ HaKyIJbambe
mumbonura, Makpodara u yuHOBCKUX henuja. HeyTpodunHu rpaHynonuTH, Kao HU
wia3ma henuje, Hucy Omnu npuMeheHu HU 'y jeZJTHOM BpeMEHCKOM HHTepBaity. OncycTBoO
HEYTPOPMIIHUX TPaHYJIONKTA MOKa3yje Ja HeMa TKUBHE PEaKIlfje- HeMa HEeKpo3e HUTH
akyTHor omtehemwa TkuBa. Jlumdonutu cy ounu npucytau 1 'y KnlO u y Enl0 y ucrom
0pojy, kKao u MHOBCKe henuje. Makpodaru cy ounu npucytHu y Behem 6pojy y Kml10.
Kancyna je Ouna He3HaTHO aebsba OKO y30paka O] €KCHEpUMEHTAJIHOI MaTepujaia
(En10). HeoBackynapu3zaiyja je 6uia mojjeianko uzpaxeHa y ooe rpyne. Eozunoduna
u Mactormra je omio Bumie y Enl0 nero y K10 (tabena 12).

Paznuke m3mely excnepumenrtanne (Eml0) m xontponne rpyne (Kml0) nakon
JieceT JaHa oJ UMILIaHTaIyje, o napamerpuma uHduamanuje (t Tect) npukazaHe cy Ha
tabenu 12. Excnepumentanna rpyna- Enl0 (M=1, SD=0,57735) umana je 3HauajHO
Behu Opoj MacTonuTa y 0JHOCY Ha KOHTpOJHY rpymy- K10 (M=0,2857, SD=0,48795),
(p=0,02).
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Tabena 12- Pasznuxka u3zmely excnepumeHmaiHe u KOHMPOIHE 2pyne hno

nocmampanum nokasamessuma ungnamayuje 10 oana.

IMocmaTpanu Pa3iuka CranaapaHa
napaMerpu F P t Df p APUTMETHYKHX | TpemKa
uHpIamanuje cpeauHa pasiuke
JInmdonntn ,000 1,000 ,000 12 1,000 ,00000 ,26082
Maxkpodaru 372 ,553 1,000 12 ,337 -,28571 ,28571
[InHOBCKE hemuje 1,560 ,236 ,000 12 1,000 ,00000 ,29738
Kancyna ,139 ,716 1,260 12 ,232 42857 ,34007
HeoBackynapuzanuja 8,000 ,015 ,000 12 1,000 ,00000 ,30861
Eosus0On ,941 ,351 1,044 12 ,317 ,28571 ,27355
Ctpanu nedpuc 5,333 ,040 1,155 12 271 ,28571 24744
[TurmMeHT 5,760 ,034 1,000 12 ,337 -,14286 ,14286
XujanHU3a1M]ja 5,760 ,034 1,000 12 ,337 -,14286 ,14286
Macronuti ,372 ,553 2,500 12 ,028 ,71429 ,28571

YV uMIUIaHTaIlMOHOM TIEPUOJY O] TpUAeceT AaHa, opoj iumdonura y En30 6uo je

Mawu y ogHocy Ha Kn30, kao u 6poj makpodara, JMHOBCKUX henuja u eo3uHoduia.

VY3opuu oko excrnepuMmenTanHor marepujana (Em30), mokaszamu cy Behy nebspuHy

Karcyine, kao u Behu Opoj macrouura. bpoj eozuHopuna je Ouo npubiamxkan y obe

rpymne. Karcyna je oko y3opaka ca tedionom (Kn30) 6mra tanka (50-100 pum), ok je

KOJl y30paka ca ekcnepumeHTanHuM wmatepujaioM (En30) m nmamme Ouna ymepene

nebspune (Tabena 13).

PesynTtatu ykasyjy Za MOCTOjU CTaTUCTMUKU 3HadajHa pasiuka usmehy En30 u

Kn30 y cnemehum mnapamerpuma: 0pojy Mmakpodara (p=0,04) u Opojy macroruta

(p=0,03). En30 je mmana 3acrymbenuje mact hemuje (M=1,2500) y ognocy Ha K30

(M=0,1429). Makpodaru cy 6unm npucyrauju y rpynu K30 sero y En30 (tadena 13).
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Tabena 13- Paszmuka u3zmely excnepumeHmanHe u KOHMPOIHe 2epyne no

nocmampaHum nokasamessuma ungaamayuje 30 oana.

IMocmaTpanu Pazauka CranaapaHa
napaMerpu F T Df APpUTMETHYKHX| TIpemKa
uHpIamanuje cpeauHa pa3inke
JImmdountn 412 ,532 2,026 13 ,064 -,60714 ,29963
Makpocdaru 1,052 ,324 2,212 13 ,045 -,62500 ,28256
[IunoBCKe hemuje ,469 ,505 1,300 13 ,216 -,33929 ,26090
Kancyna 1,000 ,000 1,908 13 ,079 ,37500 ,19655
HeoBackynapuzanuja ,144 , 710 -,258 13 ,800 -,07143 ,27664
Eosusodummm ,084 77 -,145 13 ,887 -,03571 ,24564
Ctpanu nedpuc ,036 ,853 -,095 13 ,926 -,01786 ,18892
XwujanuHU3aIMja 4,719 ,049 ,931 13 ,369 , 12500 , 13427
Macrouutu 3,482 ,085 3,695 13 ,003 1,10714 ,29963

VY umnnadranuoHoM nepuony ox 90 naHa, TKUBO OKO y30paka OJf KOHTPOJIHOT
matepujana (Km90) moxaszamo je mpucyran Behu Opoj mmmdouurta, mMakpodara u
UMHOBCKMX henuja, Kao M MPUCYCTBO 3a0CTaTaka CTPAHOT MaTepujaia y OJHOCY Ha
TKUBO OKO Yy30paka oj ekcrnepuMeHtanHor warepujana (Enm90). YV TkuBy oxo
exciepuMeHTanHor matepujana (En90) 6pojamju cy 6unm eo3nuHO(DUIHN TPaHyJIOLUTH U
MacTOIIMTH M HE3HATHO M3pakeHuja je Ouia HeoBacKylapu3alMja Kao U J1eOJbHHA
karicysie (Tabena 14).

Pesynratu ykasyjy Ja MOCTOJM CTaTHCTHYKH 3HaudajHa pasznuka uaMmehy Em90 u
Kn90 y 6pojy macroumra. Y y3opumma TkuBa rpyne En90 mactonmutu cy Ounum
CTaTUCTMYKU 3HayajHO mpucyTHuju y rpynu En90 wero y rpymu Kn90 (p=0,032)

(tabena 14). Meljy octaiaum mapaMmeTpuMa HUje OUI0 CTATUCTHYKHU 3HAYajHE pas3inKe.
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Tabena 14- Paszmka uzmely excnepumeHmanHe u KOHMPOJIHe 2epyne no

nocmampanum nokasamesmsuma ungaamayuje 90 oana.

IMocmaTrpanu Pazauka CranaapaHa
napamMerpu F P t Df P APpUTMETHYKHUX| rpemka
uHdIamanuje Cpenuna Pa3znuke
Jlumbonurn ,000 1,000 ,000 14 1,000 ,00000 ,23146
Maxkpodaru 1,000 ,334 -1,528 14 ,149 -,37500 ,24550
[IuHoBCKe henmje 2,333 ,149 -1,000 14 334 -,25000 ,25000
Karmcymna ,000 1,000 ,000 14 1,000 ,00000 ,17678
HEOBaCKyJIapH3alyja 467 ,506 -, 475 14 ,642 -,12500 ,26305
Eosusodummm 9,000 ,010 1,655 14 ,120 ,37500 ,22658
Ctpanu nedpuc 21,000 ,000 -1,528 14 ,149 -,25000 ,16366
[TurmenT 5,444 ,035 1,000 14 ,334 ,12500 ,12500
Macronuru 1,657 ,219 2,376 14 ,032 ,62500 ,26305

CnopaanHo, OKO TKHBaAa OKO HMIUIAHTUPAHUX Y30paKa buia je MNpUCyTHA U

XHMjaJIMHU3allM]ja Karcylie, Kao U CTpaHu JeOpHUC U M0jeAMHaYHU MUTMeHTodar.

Ha Tabemu 15 mnpukaszane cy cpemme BpeaHoctd (M), cranmapade rpemke (SE) u

crangapaHe nesujanuje (SD) 3a mocMarpane mokasaresbe HH(IaMALUje Y KOHTPOIHUM

U CKCIICPUMCHTAJIHUM I'pyliaMa y TpHU BpEMEHCKAa HHTCPBAJIA.
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Tabena 15- Ilpuxasz cpedrux epedHocmu, cmanoapoHe cpeuwike U CMAaHoapoHe

oesujayuje 3a nojeduHayHe noxazamesme uHpIaMayuje y c6a mpu UMNIAHMAYUOHA

nepuooa.

Cpenme BpeqHocTH napamerapa 3a 10 nana

IMocmaTpanu napameTpu uHIAMaNHje En Kn
M SE SD M SE SD
JInmbponytu ,7143 ,18443 ,48795 ,7143, ,26082 ,69007
Maxpodaru ,7143 ,18443 ,48795 1,0000 ,21822 ,57735
IIunoscke hemuje ,8571 ,14286 ,37796 ,8571 ,18443 ,48795
HeoBackynapusaruja 1,0000 ,00000 ,00000 1,0000 ,20203 ,53452
Karcya 1,7143 ,18443 ,48795 1,2857 ,00000 ,00000
Crpanu nebpuc ,4286 ,20203 ,53452 ,1429 ,14286 ,37796
Macr hennje 1,0000 ,21822 ,57735 ,2857 ,14286 ,37796
Eo3unodpunu 5714 ,20203 ,53452 ,2857 ,18443 ,48795
ITurmenT ,0000 ,00000 ,00000 ,1429 ,00000 ,00000
XujanuHuzanuja ,0000 ,00000 ,00000 ,1429 ,00000 ,00000
Cpenme BpeiHOCTH napaMeTapa 3a 30 nana
IocmaTpann napamerpu undiamanuje En Kn
M SE SD M SE SD
JIumdonyuri ,2500 ,16366 ,46291 ,8571 ,26082 ,69007
Maxpodaru ,3750 ,18298 ,51755 1,0000 ,21822 57735
IInnoBcke hemmje ,3750 ,18298 ,51755 ,7143 ,18443 ,48795
HeoBackynapusanuja ,5000 ,18898 ,53452 5714 ,20203 ,53452
Kamcyna 1,3750 ,18298 ,51755 1,0000 ,00000 ,00000
Crpann nebprc ,1250 ,12500 ,35355 ,1429 ,14286 ,37796
Macr henuje 1,2500 ,25000 ,70711 ,1429 ,14286 ,37796
Eozunodpumm ,2500 ,16366 ,46291 ,2857 ,18443 ,48795
IurmenT ,0000 ,00000 ,00000 ,0000 ,00000 ,00000
XwujarHu3anja ,1250 ,12500 ,35355 ,0000 ,00000 ,00000
Cpenme BpeqHoCTH nNapameTrapa 3a 90 nana
ITocmaTpann napamerpu undaamanuje En Kn
M SE SD M SE SD
JInmbponutu ,6667 ,07785 ,52223 ,7500 ,16366 ,46291
Maxpodarn ,6889 ,08301 ,55687 ,7500 ,16366 ,46291
IIunoBcke henmmje ,6667 ,07785 ,52223 ,7500 ,16366 ,46291
HeoBackynapusaiija ,6889 ,08301 ,55687 ,6250 ,18298 51755
Karicyna 1,2667 ,07385 ,49543 1,1250 ,12500 ,35355
Crpanu nebpuc 1778 ,05764 ,38665 ,2500 ,16366 ,46291
Macr hennje ,6889 ,09961 ,66818 ,3750 ,18298 ,51755
Eo3unodunu ,3333 ,07107 47673 ,1250 ,12500 ,35355
ITurmenT ,0444 ,03107 ,20841 ,0000 ,00000 ,00000
XwujaruHu3amja ,0444 ,03107 ,20841 ,0000 ,00000 ,00000
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4.4.2 Tloka3sate/bu HHPIaManMje U3Mehy HCIUTUBAHUX rpyna

Ha TaGemu 16 mnpukazano je mnopehewe rpynma Enl0, En30 m En90 mno
1ojeIMHaYHUM TlapameTpuma uadmamaruje (t Tecr).

CrarucTidka aHaim3a je mokas3aja Jia IocToje 3HayajHe pa3nuke u mehy rpymama
Enl0 u En30 y u3paxeHocTH HeoBacKymnapusanuje (Mame je uspaxena y rpymu En30;
p=0,02), 3atum uzmehy Enl0 u En90 y nebspuHu karcyne (Kamcysa je Tama y rpynu
En90; p=0,01) m wm3paxeHocTH HeoBacKyiapusanuje (Mame je u3paxeHa y En90;
p=0,02). 3nauajua paznuka nocroju u usmehy rpyna En30 u En90 y 6pojy numdonura
(Behu Opoj je mpucyran y rpynu En90; p=0,04).

Cratuctuuka ANOVA anammuza u Post HOC Ttect yka3yjy Ha CTaTHMCTUYKY
3Ha4YajHOCT pa3yinka Meh)y oBuM rpymnama.

ANOVA anamm3oM yTBphEeHO je TOCTOjame 3HaYajHEe pas3JIuKe y Opojy MacToIuTa
mehy rpynama K10 u En30 (p=0,01), En30 u K30 (p=0,04), En30 u Kn90 (p=0,03), u
Kn30 u En90 (p=0,05).

Tabena 17 mpukasyje nmopehewe rpyna Knl0, Kn30 u Kn90 no nojeaunauyHum
napamerpuma uHpuamaimje (t tect). CTaTUCTMYKOM aHAIM30M HHje YTBpheHO naa

[I0CTOj€ 3HavYajHe pa3iauke Mely mocmarpaHuM rpynama.
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Tabena 16 - Paznuka y nocmampanum napamempuma ungaramayuje y ouoncujama epyna Enl0, En30 u En90.

MMocmarpanu |JIumpountn | Makpodaru | IInunoBcke Kancyna |HeoBackynaa [Eo3unodpuau| Crpann Hurment |Xujanunusza |[MacTouuTH
napaMeTrpu henuje puzanmja nedpuc nMja

undaamanmje
Enl0 t 1,890 1,300 2,032 1,300 2,436 1,249 1,314 / -0,931 -0,743
En30 p 0,81 0,216 0,063 0,216 0,029 0,234 0,211 / 0,369 0,471
Enl0 t -1,45 1,300 -1,472 2,705 2,463 0,258 2,280 -,931 / 0,000
En90 p 0,81 0,216 0,165 0,018 0,029 0,800 0,040 ,369 / 1,000
En30 t 2,160 0,000 -0,475 1,128 0,000 -1,000 1,000 -1,000 1,000 0,798
En90 p 0,049 1,000 0,642 0,278 1,000 0,334 0,334 0,334 0,334 0,438
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Tabena 17 — Paznuke y nocmampanum napamempuma ungramayuje y ouoncujama epyna Knl0, Kn30 u Kn90.

ITocmaTrpanu
IIunoBcke Crpanu
napamerpu |JIum¢pouuru | Makpodaru heami Kancyaa |HeoBackynapusanuja| Eosunodunn . IInrment Xujaauanzanuja| Macrouurn
eauje aedpuc
uHIamManuje ! P
Knl0 t -,447 ,000 447 1,000 1,162 ,000 ,000 1,000 1,000 ,612
Kn30 p ,663 1,000 ,663 ,337 ,268 1,000 1,000 ,337 ,337 ,552
Knl0 t -,145 ,931 ,358 ,540 1,078 ,738 -,486 1,075 1,075 -,342
Kn90 p ,887 ,369 ,726 ,599 ,301 474 ,635 ,302 ,302 ,738
Kn30 t ,358 ,931 -,145 -,931 -,197 ,738 -,486 / / -,978
K90 p 126 ,369 ,887 ,369 ,847 474 ,635 / / ,346
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4.4.3 Kopesanuja napameTtapa uH¢amManMje y MICHMTUBAaHUM rpynama

MehycoOHa moBe3aHOCT mMokaszaresba MH(pIamanuje u3paxeHa je IlupcoHoBHM-

ouM (Pearson) koedurjerrom kopenanuje (Tadena 18).

Tabena 18- Kopenayuja ceux noxkazamesma ungramayuje uzpasxcena Ilupconosum

Koepuyujenmom.
o = =
é g @ & a < = = o = § E
Kopenanuja cBux mapamerapa g g F & 3 =1 'g é é < = g
S |EE| S (el [S8] & |8
= |® t 2 3 =
Pearson
Correlation ,573**| 583** ,000 ,182 ,000 ,188| -,070] -,070| -,174
JInmdonnTr
Sig. (2-tailed) ,000 ,000] 1,000 ,231] 1,000 217 ,650 ,650 ,254
Pearson
Correlation ,808**|  -,187| ,487**] -,200 57| -,074] -,074] -,266
Maxpodaru
Sig. (2-tailed) ,000 ,219 ,001 ,188 ,303 ,629 ,629 ,077
Pearson
[umoscke Correlation -,088| ,417** -274] ,300* -,070/ -070] -109
e
ee Sig. (2-tailed) 566| ,004] 069| 045 650 650 478
Pearson
« Correlation 225 ,096 ,103| ,323*| ,543**| ,394**
amncyJsa
Sig. (2-tailed) ,137 ,529 ,501 ,031 ,000 ,007
Pearson
HeoBackynapusza Correlation -200 -054) -074 122 -022
e Sig. (2-tailed) 88| ,725| 620| 425|887
Pearson
Correlation -,082 ,076] -,152 ,119
Eosunodnmm
Sig. (2-tailed) ,591 ,619 317 437
Pearson
Correlation -,100( -,100| -,045
Crpann nebpuc
Sig. (2-tailed) ,512 ,512 ,769
Pearson
Correlation ATTE 1,102
[TurmeHT
Sig. (2-tailed) ,001 ,507
Pearson
. .. Correlation 265
XujanuHu3anmja
Sig. (2-tailed) ,079
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Cnenehu nokazatespu cy Mel)yco0HO jako moBe3aHu:

makpodaru u punoscke henuje- r=0,808, p=(0,00).

Cnenehu napamerpu cy Mel)ycoGHO yMepeHO OBE3aHHU:

muMmponutu u makpodaru— r=0,573, (p=0,00);

mumbonutu U puHOBCKe henuje- r=0,583, p=(0,00);
Makpodaru u HeoBackymnapu3anuja- =0,487, p=(0,001);
yuHOoBCKe henuje u HeoBackynapuzanuja- r=0,417, p=(0,04);
yuHOBCKe hemuje u ctpanu nedpuc- r=0,300, p=(0,04);
nebsbrHa Karcyne u Mmactouut- 1=0,394, p=(0,001);
neOJpbHHA Karcylie U mpucycTBo nmurmenta- 1=0,323, p=(0,03)

nebsbrHa Karcyne u xujanuauzanuja- 1=0,543, p=(0,00).

Kopenamuje nmocmarpanux mnapamerapa uHdiIamaiuje mo MnojeAMHUM rpynama cy

yTBpheHe 3a:

NGO

NN N N

nocmarpano y Enl0 u Knl0:

ryctuHa Makpodara u UHHOBCKUX henmja- r= 0,731, p=0,03;
nebJbUHA Karcylie U MPUCyCcTBO MUTMEHTa- = 0,664, p=0,010;
ne6Ip1HA Karcyile U Xujannamnsanmja- r=0,664", p=0,010;
ne0JpuHa Karcyie U rycTuHa macronura- 1=0,654, p=0,011;

TIPHCYCTBO MUTMEHTA U XHjanmuHu3amdja- r=1,000", p=0,000;

nocmatpano y En30 u Kn30:

ryctuna umdonuTa 1 Makpodara- r=0,844"", p=,000;

rycTuHa TuMQoLuTa ¥ IMHOBCKkuX henuja- r=0,807"", p=0,000;
rycTuHa TuMdonuTa u eosuHodIa- 1=0,520", p=0,047;

rycTuHa Makpodara u uuHoBckux hemuja- r=0,822", p=0,000;
rycTuHa Makpodara u n1e6puna kancyie- r= 0,559, p=0,030;
ryCTHHA TMHOBCKUX henuja u ne6spuHa kancyne- =0,535, p=0,040;

r'ycTHHA UTMHOBCKMX hemmja u eosmHOdHIa- r=0,645"", p=0,009;

66



v nebipuHa Kancyne n xujanuamsanyja- =0,535", p=0,040;

<

nebJprHa Karcyse U rycTuHa mactonuTa- r=0,605 " p=0,017;

nocmarpano y En90 u Kn90:
ryctrHa TuMQONHTA U UHHOBCKHX hennja- r= 0 ,745™, p=0,001;

ryctuHa muM(QOLHTA U HeoBacKynapusanuja r=0,655"", p=0,006;

LN N e

ryctuHa Makpogara u puHoBckux hemuja r= 0 ,878™, p=0,000;

Kopenanuje mocMaTpanux napamerapa HH¢Iamanuje mocMaTpaHO WHTPAarpymnHo
cy yrBphene 3a:
e nocmarpano y Enl0 u En30:

v/ rycrtuHa Makpodara u puHoBcKuX henmja r= 0,873, p=0,000;

e tnocmarpano y En30 u En90:

v' rycruHa mumdonuTa n Makpodara r= 0,516, p=0,041;

v’ rycruHa TMMQOIMTa U IMHOBCKKX henuja 1= 0 ,630™, p=0,009;

v/ ryctuHa Makpogara u puHoBckux hemuja r= 0,878, p=0,000;

v’ ne6pMHA Karcysle U TycTHHA UHHOBCKnX hemmja r= 0, 509", p=0,044;
v' TyctuHa eosuHOdMIA U HeoBacKymapusanuja = 0, 516", p=0,041;

e nocmarpano y Enl0 u En90:

v' TyctmHa Makpodara u urHoBcKHX hemmja r= 0,756, p=0,001;

v/ ryctmHa Makpogara u HeoBacKynapusanuja r= 0,533, p=0,041;

nocmatpano y K10 u Kn30:

rycTuHa TuMQoIHTa U pHHOBCKNX hemuja r= 0 ,541", p=0,046;
rycTuHa Makpogara u uuHoBckux henuja r= 0,719, p=0,004;
rycTuna Makpogara u Heopackynapusamuja r= 0,595", p=0,025;
rycTHHa Makpodara u ryctuna eosunoduna r= 0,592, p=0,026;

rycTrHa UMHOBCKMX hemmja u ryctnHa eosuHodmma r= 0,607, p=0,021;

NN N N R

ne6JbUHa Karcysle ¥ mpucycTBo nurMenTa r=1,0007, p=0,000;

67



<\

C e

C LR

ne6pKHA Karcyie U xujanuausanuja r= 1,000%, p=0,000;

TIPUCYCTBO MUTMEHTA ¥ XujamuHu3anuja = 1 ,000”, p=0,000;

nocmatpano y K30 u Kn90:

ryctuHa muMmonuTa u Makpodara r= 0,888, p=0,000;
ryctuHa muMdonuTa 1 unHOBCKHX henwmja r= 0,891, p=0,000;
rycTrHa Makpodara u uuHoBckux hemmja r= 0,745, p=0,001;
ryctuHa Makpogara u HeoBacKynapusanuja = 0,600", p=0,018;

ne6IpHHA KaTcyile U IPUCYCTBO cTpaHor aedpuca = 0,535", p=0,040;

nocmarpano y Knl0 u Kn90:

ryctuHa JuMdoruTa u THHOBCKUX henmja r= 0,612" p=0,015;
ryctuHa Makpodara u JMHOBCKUX henuja r= 0,888™, p=0,000;
ryctuHa Makpogara 1 HeoBacKynapusauuja = 0,736", p=0,002;
ne6IpKHA Karcyie U npucycTso murmenTa = 0,888, p=0,000;
ne6pKHA Karcyile 1 xujanuamusanmumja = 0,888", p=0,000;

ne6pHHA Karcyie U TycTrHa MacToruTa = 0,522", p=0,046;
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5. Jluckycuja

Ckopamma JocTHTHyha y TEXHOJOTHjU oMmoryhmia cy TadyHHje W Tpelnu3HHuje
nocraBsbambe 3yOHor mmiuianta (98). Pauynapcku 3D cucremu nanac, mopesn aeTajbHE
IpeorepaTuBHE IMjarHOCTUKE OMOryhaBajy M MOCTaBJbambe JETAJbHOT TEPANMjCKOT TUIaHa
Kao W M3pajay pa3IMYUTUX aHATOMCKUX Mojeia u xupypiikux Bohuna (99). Xupypiike
BohHIle HampaB/beHE Ha OCHOBY mojaTaka no6ujeHux momohy CBCT-a (cone beam
computed tomography- enr;i. mpum. ayt.) omoryhaBajy Opike, CHTypHHje M TadHHjC
NIOCTaBJbAkhe HUMIUIAHTA W IMOCEOHO Cy HMHIMKOBAaHE KOJ TNalMjeHaTa KOJ KOjuxX je
opodalyjayiHa aHATOMHja TaKBa Jia Cy H3BECHE KOMIUIMKAIHM]E TPUIMKOM OBaKBHUX
opanHoxupypiikux uaTepBernuja (100). CBCT mnpencraBiba TauaH U jeIHOCTABAH CHCTEM
noMohy Kora ce MpuKymubajy opuruHanau 3D nmpecenn anatomckux crpykrypa (101, 99).
[Tomatm nobujenn u3 CBCT cHumaka ce codTBepcku Tpanchopmumy y dopmar
KoMITaTHOMIIaH ca cTepeosmTorpadekum anapatuma — 3D mramnaunma (101).

Xupypuike Bohuie ce KOpUCTe Kako OM Ce MMIUIAHT TOCTaBHO HA TAYHO IUIAHUPAHY
JOKanujy ¥ noa rianupanom anrynamujom (101, 100). Vrorpeba pauyHapCKUX cHCTeMa y
npenapanyji JeKUIITa 32 UMILIAHT Pe3ylITupaja je y IpOoCceyHOj TAYHOCTH Koja ce Kpehe y
pacnoHy oA 1mm mTo ce THYe JOKaau3aluje UMILIaHTa, U S5 ° eBUjalrje Y UHKIMHALN]U
ummianTa (102, 99). IIpenHocTy TavyHOT MOCTaB/bakba 3yOHOT MUMIUIAHTA YKJBY4Yjy, 00JbY
pPETEeHINjy MMIUIAHTa YOIIITE, CUTYpHHjEe €CTEeTCKe M (DYHKIMOHAIHE pe3ynTaTe, Kao U
no0oJbIlIIaHY PETeHLIH]y TOKOM OpPTOAOHTCKOI onTepehunBama MHUHM HMIUIaHTa, OO0JbY
KOHTPOJIY BEKTOpa CHJIC U CUTYPHHUje UHTEPPAIUKYIIApHO MmocTaBbambe nMiuianta (101).

Marepujan  Accura® ClearVue™ ce Beh xopuctu y wu3pamgu oOjekara
crepeonurorpapujom. IIpo3upHOCT OBOr MaTepujaia YMHHM ra HJCATHUM 3a  U3paay
¢dapoBa, counBa, TPAHCIAPEHTHUX M KOMIUIEKCHUX CKIJIONOBA, MEAMIMHCKUX MOJeNa U
ypehaja, mpo3opa, ¢uaiia, Kao ¥ OMII0 KOT IPOAYKTa KOME JKEJIUTE A3 BUIUTE YHYTPALBH
canpkaj (103). OGjextn HampaBmenu o1 Accura® ClearVue™ wmarepujaga Mory ce
Opycutu, 0OJUTH, MOTUPATH, WIA CE MOXKE KOPHUCTUTU KaO Y30paK 3a YPETAHCKO JIMBEHE

(103). Konmko je ayropy mo3HaTo, Ha OCHOBY Iperiena JOCTYIHe JuTeparype, Accura®
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ClearVue™ ermokcu cMoJia Ce HHje KOPUCTHIIA 332 U3pajy XUPYPUIKUX Bohuia HUTH OMIIO
KOT MEJHMIIMHCKOT CpEICTBa KOjeé C€ JOBOAM Y KOHTAaKT Ca KOXOM HIIH CIYKOXXKOM
MalyjeHTa.

Accura® ClearVue™ je enokcu cMoiia koja ouBpirhaBa nmoaumepu3sanujoM. Enokcu
CMOJIe Cy Mo3Hare mo J00puM OnoxoMnaTHOMIHUM ocoOuHama. OHa je JOBOJHHO UBPCTA,
U3JPXKIbHBA, CTA0MIHA y BIAXHO] CPEAMHU M TPAHCIAPEHTHA M Kao TaKBa MPEACTaBIba
yjeajgaH MaTepHjal 3a u3paay xupypuikux Bohuma (103).

[logatm o ocoOumHama MaTepujajga, O HUXOBOM  CacTaBy, MEXaHHYKUM
KapaKTepucTHKaMa M OMOKOMIATHOMIIHOCTH, KOjU MOTHUYY O] Mpom3Bohaya, Cy BayKaH
u3Bop wuHpopmanmja. OHE Cy Moja3HAa OCHOBA 3a Hay4YHa HCTPaXKMBama, Koja najy
JIeTajbHHje U TaUHHje pe3yiTare, JOK ce (PMHATHU OJrOBOp J00Mja HA OCHOBY KIMHUYKHX

CTyauja.

5.1 Invitro ucnuTMBambe UUTOTUKCUYHOCTH MaTepHjaia

TectoBu 3a WCOUTHBAKE LUTOTOKCHYHOCTH CMaTpajy ce€ MpUMapHUM,
UHUIMJATHUM TECTOBHMA y UCIHMTUBamby OMOKOMIATHOWIHOCTH Marepujana. M mopen
HHU3a HeJlocTaTaka KOjU Cce OJJHOCE Ha OrpaHMueHy MOryhHOCT Tymauemwa pesyirarta,
CMaTpajy ce CEH3UTHBHHUjUM TeCTOBMMa oJ IN Vivo cuctema (33). Ha ocHOBY pesynrara
TECTOBA ITUTOTOKCHYHOCTH CIPOBOJIE CE Jajba MCIUTHBAKA U CIICHU(PUIHUJU TECTOBU
(17).

Kana je y nutamy ocMmuiubaBame IN VItro tectoBa, paau noOujama pesyiarara
KOjU CE€ MOTY aJIeKBaTHO TYMauyWTH, BXHO je CHMyJIUpaTH ycioBe in vivo (45).
[ToTpebHO je ycioBe eKClepruMeHTa IITO BHILE NPUOIMKUTH YCIOBUMA KOjU BJIaJajy y
YCHO] IyIJbU. Y OpalHOM OKpyXewmy henuje goma3e y KOHTakT ca KOMIIOHEHTama
MmatepHjajia AMPEKTHO (HMOp. OpaJiHa MyKo3a M 0a3za Impore3e, OpaJHa MyKO3a WU
MEePUOCT M XUPYPIITKA BOhHUIIA) M MHANPEKTHO (OpasiHa CIY3HUIIA KOja 0JIa3u Y KOHTAKT
ca CyIcTaHiama ociioboheHnm y mbyBauky). C 003upoM Ha MPETXOIHO HaBEJAEHO, Kao U
Ha TO Ja BpPCTa KOHTAaKTa MaTepujaia U heinujcke KyJaType 3HauajHO yTUYe Ha CTENeH
IUTOTOKCUYHOCTH, MOXKEJFHO je IIUTOTOKCUYHOCT MaTepHjajia UCIIUTATH KOMOWHAIIN]OM

BUIIIC Pa3IMIUTUX IN Vitro tectosa (45, 104). ISO cranmapmom ce npenopyuyje aa ce He
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TECTUPajy caMO (pUHAIHK TPOJYKTH U Marepujaid, Beh M HBUXOBU eKcTpaktu (45).
JIupekTHH KOHTAaKT Marepujasia W henuja moapasymeBa W oipeheHH pU3HK 0
MexaHudkor omrehema henwja, a takohe ce moBehaBa M pu3WMK 01 OaKTEpHjCKe
KOHTaMHHaIMje KynType. Ha Taj HaunH ce MOke CMamUTH BHjaOMITHOCT henrja 1 caMum
TUM YTHULATH Ha pelieBaHTHOCT pe3ynrata (45, 104). V mpe3eHTOBaHOM UCTPaKHBabY
ypahen je MTT tect (Mosmann-ov koropumempujcku mecm) y KOMe je MaTepujail y
KOHTaKTy ca henmjama MoCpeacTBOM eiyara (€KCTpakTa) Kao W TecT arap audysuje y
KOME Cy Y30pLM y AMPEKTHOM KOHTakTy ca henujama, 003upoM Ja MOHOMEPH U OcTae
KOMIIOHEHTe TUQYHIY]y KpO3 TaHaK CJioj arapa. Arap AuQy3UOHH TECT, KOjU je Mame
cersuTuBaH y onHocy Ha MTT Tect, mokas3ao je MOTIYHO HETaTHBAaH Pe3yiTaT y BHIY
oncyctBa jaekonopuszoBaHe 3oHe. MTT Tect je mokazao omamame Opoja hemmja ca
nosehameM AyKHHE eKCTPaKIKje y OJIHOCY Ha KOHTPOJIHY rpyny. Pa3nuka y nobujenum
pe3yaTaTuMa je HacTaja MPBEHCTBEHO 300T pa3IMunTe CEH3UTHBHOCTH OB J[BA TECTA.

®ubpobracT MUIIA PUIIAAA]y TIEPMAHEHTHUM KyJTypama henmja, Kao U XyMaH!
¢ubpobiactu. OBe KyAType ce MOry, Ha HEKM HauuH, CMAaTpaTu aHajo3uMa henuja
opainte ciy3okoke (105). Mumuju ¢pudpodaacti cy 4ecTo KopuiiheHH Y pa3InduTuM
UCIUTHBAKUMA CTOMATOJOIMKUX Matepujaia (77, 78, 104). IlepmanentHe henmjcke
JIMHH]E CY JEeAHOCTAaBHUJU CUCTEMH U 0e3 crienupuuHOr MeTaboIMUKOT MOTEHIMjajla Kao
nibHe henuje (Taprer hemuje in vivo). Melytum, nojeanHa uctpaxknBarma HaBOJE 1a CY
oBe henuje CeH3UTHBHMjE Yy DPA3IMUYUTUM MCIUTHBAKUMA Y OJHOCY Ha NpUMapHe
kyarype (104). ®dubpobmactu henujcke nmauje MRC-5 cy y mnpe3eHTOBaHOM
UCTpaXxuBawy KopuitheHu paau noOujama pe3ylsiTaTa Ha XyMaHo] henujckoj JTMHUJU U
IpoBepe Jia JIM MOCTOjU pa3fiuka n3Mehy MHUIUX M XyMaHuX ¢udpobiacta y cMHUCTY
henmujckor oarosopa. Ha Taj HaumH noOMjeHM pe3ynaTraTH ce€ MOTY TyMauyuTH Ha
KJIMHUYKY peJIeBaHTHHU]U HAuUH.

[Topehewem BujabunHOoCTH henmja OBE pa3iauuUTe KYIAType y HPE3CHTOBAHOM
UCTpaXMBamky, MOXKE Ce MPUMETUTH Ja Cy Behy cTomy mpexuBibaBama IOKa3ajIH
MUIIWJU Y OAHOCY Ha XymaHe ¢ubOpoOmacte. M3y3erak je ceamMu JaH Kaga cy
Bujabunnuje Owne hemuje MRC-5 kyntype. OBe pasnuke ce Mory IOBe3aTH ca
paznukama y helmjckuM JTuHUjaMa- XyMaHe W MHIIH]Ee, Ka0 U ca pa3iikaMa Yy lUXOBOM

NepUOAY yABOCTPYUaBabA.
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HcnutruBameM IMUTOTOKCHYHOCTH MosimMepa Ha 6a3u ernokcu cmoine MTT Tectom
J0Ka3aHa je OJyiara MUTOTOKCMYHOCT Ha Kynrypama hemmja MRC-5 u L929 (K%= 60-
90%) (46). HenuTOTOKCHYHUM, MaTepHjaj Ce I0Ka3a0 jeMHO y MPBOM CKCTPAKIIHOHOM
nepuony y oba Tecta Ha obe henmjcke kynrype. Oriien BpiieH Ha helnjckoj KyiaTypu
MRC-5 nmokasao je ga marepujajl UMa 3aJI0BOJbaBajyhu cTereH OMOKOMITATUOMIIHOCTH,
KOjU HU Y J€THOM EKCTPaKIIMOHOM TepHOy HUje H3HOCHO Mame 01 77.603% u Buie ox
94.096% Bujabunnoctu henuja. Hajmama 3a0enexxeHa BUjaOMIHOCT H3HOCWIA j€
77.603% u npencrasiba Bujadbunnoct MRC-5 kynrype y koHTakty ca enyaruma u3 21.-
or nana. BujabumHoct runruBanaux (uodpobracta mepena MTT tectoMm, HajHUKA je
OwJia KO/ HajKOHIIEHTPOBAaHU]UX ellyara.

Bujabunnoct henuja ce y 0BOM HCTpakuBamy, CMambUBaIa TOKOM €KCTPAKIIHOHUX
nepuoza, n1a 6u Hajmama Ouna 21. nana. J[03HO 3aBHCHA IUTOTOKCUYHOCT JIOKa3aHa je u
kox wmummjux (QuoOpobiacta- BUjaOWIHOCT henwja cMamuBama ce ca JYKUM
EKCTPAKIIMOHUM TIEPHOJIOM.

Arap audy3uoHHU TeCT MOKa3yje Ja je MaTepujall HEIUTOTOKCUYaH ¢ 003UpOM Ja
JEKoJIopH3allja OKO y30paKka Huje Ouia BUAJbUBA.

CnnyHa UCIMTHBama CIpPOBENEHA Cy HAa aKpWIATHUM MaTepHjaliuMa U IOKa3yjy
Oyary o ymepeny nurorokcuyHoct (46, 106-115). Otmymrame TOKCHYHUX CYTICTAHITU
U3 aKpwiata je HajuspaxkeHuje TOkoM mpBa 24h wHakoH momumepusauuje (4).
HcrpaxxnBama Noka3yjy /Ja ce ¥ KOJ KOMIIO3HUTHUX CMoOJIa HajBeha HUTOTOKCHMYHOCT
MOXE OuYeKMBaTd y mpBa 24h mo monmmepu3anuju ¥ Ja je HAKOH TOra OTMYIITAbE
MOHOMEpa MHHUMAIIHO, 33 PAa3JIMKy OJ TPE3CHTOBAHOT WCTPAKUBama TINE je
[IUTOTOKCHYHOCT HajMama y npBa 24h, a pacre ca ay:xom ekctpakuujom (21).

Kao nmocnenuna cazxejcTBa IJbyBauke, OpAJIHUX MHKpOOpraHuszama u
MacTUKAaTOPHUX CHJIa JO0JIa3u JI0 Jerpajanuje MojJMMepa Koja IMpelicTaB/ba MPOMEHY
IbUXOBUX XEMH]JCKUX, (DU3UYKUX M MEXaHWYKUX ocobmHa (4). [erpamanuja mommmepa
Koja ce noraha y yCHOj IyIUbH je BakaH MPOIIEC jep JAOBOJHU J0 MoauduKaimje JaHama
noauMmepa M ocinobahama CHOpeAHMX TMpOJyKaTa- TMOTEHIMjaJTHO TOKCHUYHHUX
komroHeHTH (4). Cmarpa ce na ce OHOJOUIKE peaklMje YIJIaBHOM Oa3upajy Ha
WHTEPaKIHjH CYIICTAaHIIE KOja je eayaT U3 MaTepujana ca OHOIoMmKHM cuctemuma (111).

[Tpumep 3a TO jecTe TOKCHYAH WJIM 3allaJbeHCKU OATrOBOP TKUBA Ha IYpEHE PEaKTUBHUX
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jenumema U3 CTOMATOJIOIIKUX KOMITO3UTa Kao INTO Cy HeBe3aHn moHomepu (111).
[lojenan ayTopu cmarpajy J1a TOKCHYHOCT TOJIMMEPHHX MaTepHujajia 3aBHCHU O
XEMH]jCKOT' cacTaBa M yrcrohe MaTepHjaia, CTeeHa KOHBEP3Hje MOHOMEpa y MOJIUMED U
KOJIMYMHE MPEOCTAJIOr HEBE3aHOT MOHOMEpA, a MMa CXBaTama Ja 3aBUCH U O] HAYMHA,
BpeMeHa U Temrieparype noaumepusanuje (4, 77, 82).

Cyncranne kao mTto cy MMA (MeTws MeTtakpuiar), ¢popmaniaexua, OeH30MuHa
KHCEJIMHA, METAaKpUJIHA KUCEeINHA, TUOYTHa (ranar, peHun 6eH3oat, GeHmT canuipiar
U JUIHUKIOHXEKCWI (hTajar, Koje Cy cacTaBHE XEMHjCKe KOMIIOHEHTE aKpwiaTa, UMajy
MATOJIOIIKK e(eKaT Ha TKHBa W3a31Bajyhul pa3iuunuTe KIMHUYKE CHMIITOME Kao HITO Cy
epuTeM, epo3rja, CeH3MOMIM3alija, 001, yiuepanuje, aneprujcke peaxiuje u ap. (4, 77,
82).

XeMHUjCKH cacTaB CaBPEMEHUX KOMIIO3UTHHMX CMOJIa C€ YIJIaBHOM Oas3upa Ha
JUMETAaKpPHJIATHOM MOHOMEpY, Ta Cy TaKo TIJIaBHH MOHOMEPH y CacTaBy JEHTAHUX
KOMITO3UTa Cy TpueTwieH riukon numerakpuiar (TEI'/IMA), 6uchenon A rimueponat
mumetakpunat (buc-I'MA) u yperan nmumerakpunat (YAMA) (21, 78). Merakpunatau
U IMMETaKpUIaTHH MOHOMEpPH, yoOrUajeHo KopuiIheHn y TeXHOJIOTHj! ToIuMepa MOTy
YTULATH Ha PErpyTanudjy JICYKOLWTA O TOJha WHGIAMAIje CMambeHheM EKCIIpecHje
monekyna-1 maTepuenynapue agxesuje (CAM-1) crumynucanom mutokuHoMm T NF-o
(111). Takohe, MOHOMEpH CMOJa CYIPHMHUPAJy MHUTOXOHJAPHjAIHY aKTHBHOCT
Makpodara 1 Memajy HopMaliHe MakpodaruMa MHIyKOBaHE HMH(IaMaTOpPHE OJArOBOpeE
(111). Buchenon A ce y TOjeIMHMM CTyAWMjaMa CIIOMHEG M Kao CYICTaHIA ca
ectporeHuM JejctBoM (78, 112). Cmatpa ce na 6u ko oapeheHux ermokcu cMoia MOTIIH
npeBa3ulin OBe HENOCTATKe, jep Bake 3a XEMHjCKU cTabuiHuje Marepujaie (78).
Accura® ClearVue™, emokcu cMmona, MOXE CE€ CMaTpaTH MOTOJHOM 3a HU3paay
XUpYpPIIKUX Bohuia pasmarpajyhu pesyirare TecToBa LIUTOTOKCHYHOCTH. Y mopehemy
ca MatepujaiiMa Koju cy Beh y ynorpedu y CTOMaTOJIOTHjU TIOKa3yje jeAHaKy ako He U
Marby IIMTOTOKCHYIHOCT Y IN Vitro TecroBuMa.

ITopen xeMmujckor cacraBa MmaTepHjajia, HauMH MOJUMEpHU3aIMje j€ jelaH of
omtyayjyhux akropa mTO ce NMUTOTOKCHYHOCTH akpwiaTHUX cMmoia Tuue (4, 105).
[Iponyxeme BpeMeHa MOJMMEpPHU3aLUje MOXKE CMambUTH TOKCHYHOCT cMoie (4).

Marepujan Accura® ClearVue™ ce KOHTHHYHPAHO MOJIMMEPHU3Yje MPHIUKOM H3paje
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oOjekara, acepckoMm cBetiomhy ciioj mo cioj (7). Moxke ce mpeTnocTaBUTH J1a OBaj
METO/I MOJUMEpHU3aIfje TOMPHUHOCH CMambCHhy KOJMUMHE PE3UAyaHUX MOHOMEpa

caMUM TUM 00Jb0] OMOKOMITATHOMITHOCTH OBOT MaTepHjaa.

5.2 Tect upuTanmje opajHe MyKo3e

Onena OMOKOMMATHOWIHOCTH TECTHPAHOT MaTepHjaja BpIICHA jeé Ha OCHOBY
ypaheHOT TecTa MpHUTalHje OpallHe MyKO3e Ha MOJeNy OyKaJlHe KECHIIe XpuKa, IITO je
nedunncano crangapaom ISO 10993-10:2010 (87). CmpoBolheme oBHX TecToBa MU
UHTEpIIpeTanmja pesynrara tpebamum Ou Outu y ckiagy ca OyayhoM KIMHHUYKOM
yrmotrpeboM MaTepujana, ma OW TECT UpUTAIUje OpaTHE MYKO3e Tpebamu pa3maTpaTh
camo 3a MaTepujaje Koju cy npenBuheHH na Oyay y KOHTAKTy ca OpPaJIHUM TKHBHMA
(87). Tecr je cmeruduUIHO OCMHIILBEH Kako OH Ce OTKPHO CEH3MTH3Mpajyhu u
upuTUpajyhul MOTEHIIMjaI MaTepHjalia Kpo3 MaKpO U MHUKPOCKOIICKY aHAIH3Y CITY30KOKE
OykaiHe Kecuie xpuka (87).

[Iperede maHammUX eKCIIEpUMEHAaTa Ha XPYKOBHMA Cy MOAP3yMeEBalie yIoTpedy
naplyjaIHuX IUI0YACTUX MPOTe3a MM (UKCHUX HAJO0KHAJAa HAa MalUM >KUBOTHH-aMa
IITO je HHUXOBO M3BOheme 4YMHUIO cKymuM U nyrorpajuuM (56). Hexu mpehainmu
eKCIIEPUMEHTH Cy TOJpa3yMEBaIM M CYTypHUpame OyKalHUX KEeCHIa, INTO JI0JAaTHO
TpaymaTu3yje TKUBa. Y OBOM HCTPaXXHBABY CY, YIIOTPEOOM IJIACTUYHE OTPIIUIIE, TAKBU
HeJlocTaly npeBazuheHu M HHUje OMJI0O OMETama HOpMallHe MCXpaHe Xpyaka. Y30pLu
MatepHjaja, IMoITo cy OUIM Major AujaMeTpa, 10JaTHO Cy MPUYBPIINEHU 32 CMOTYJbKE
0]l ra3e paJiu JakIIer PyKOBamwa. Y MPETXOJHUM UCTpaKMBamkUMa YMja j€ METOA0JIO0rHja
Owna Oe3 kopumhema orpiuie, l14-ogHeBHa pereHiMja je Owna 6.7%, a 48% y3
kopuithewe orpaune (89). VYnopkoc penaTHBHO JIOIIO] PETEHUMJU Y OBUM
UCTpaXHBakbMMa, OyKallHa Keculla ce W Jajbe CMaTpajia JIOTHYHHUM MECTOM 3a
TECTHpame MarepHjaia mnpeaBuljeHuX 3a KOHTAaKT ca opanHuM TkuBuma (56). 1987.
TOJITHE CIIPOBECHO j€ MCTPAKHUBAKE Ca MMOHOBO OCMUIIJBEHUM M yHarpel)eHnM TecToM
UpUTAIHjE OpaTHE CITY30KO0KE 332 HCTPAXKHUBAKE MTOJIMMEpPa y CTOMATOJIOTHjU. PeteHuja

je mznocuna 10/10 3a 14 nana u 7/10 3a 35 nana 6e3 ynotpebe orpiuue (56). Perennuja
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y MPE3eHTOBAaHOM MCTpaXKUBamy Koje je Tpajasio 21 man O6mia je Beha ox 90% 3a oba
Marepujaja.

W3 pa3znora mTo YBPCTH CTOMATOJIONIKH MaTEpUjall PETKO OCTaBJba]y BUIJHHBO
omTeheme OpaTHUX TKHBAa, HAKOH 3aBPIICTKA CKCICPUMEHTa, EKCIUIUpaHE Cy H
nperiieane KoOMIIeTHE OyKallHe KeCHIIe.

,»oWiss roll“ je meronma mocMarpama BETHKOT MCEYKAa MYKO3€, U TIPBO je OIMUcaHa
Kao TEeXHHWKa Tperiena umHTectuHamHe mykose. Ayropu Reilly u Kirsner cy 1965.
rOIMHE TPEACTaBUIN ,,SWISS roll* mpenaparujy- ypojaHy MHTECTHHAIHY MYKO3Y IO
IyXXUHH. ,,SWISS roll* TexHuka je npejicTaBbeHa Kao MeTo/1a Koja oMoryhaBa mperie[
BEJIMKOT CerMeHTa HMHTecTHHaIHe Myko3e (88). OBa Texnuka je Beh kopumhena y
XHCTOJIONIKO] 00paii OpaJIHE CIY30K0XKE Y UCTPAKMBAKBUMA TIOBE3aHUM Ca N3a3MBAKHEM
OpaJTHHUX KapIIMHOMA I0jeIMHAM XeMHUjCKuM cymctaniama (90, 113).

VY npe3eHTOBaHOM HCTpaXKUBamby OMOKOMIATHOMIIHOCT MPEAIOKEHOT MaTepujaa
Ka0 W KOHTpOJIE OIeHhEHa je y OJHOCYy Ha mpucyctBo omtehema enurena,
uHpaamaTopaux henuja, enema u Backyinapue kourectuje (56). [Ipomene emurena Koje
Ou ce Morjie JOTOJWTH YKJbY4yjy: VILEpanuje, XHIEPKepaTo3y, ITUCKEpaTo3y,
TWCIIIa3ujy, akaHTo3y, ¢opMHpame BE3WKyJla W MHUKpoarcieca, IPOMEHE Yy
MUTMEHTAIM]|, anTepanuje 0a3anHe MmemMOpane, aTumnjy henvja enurena, XUNepruiasujy,
MeTariasujy M Heomnasujy. Mcmoanexehe TKMBO MoOXe IOKa3aTH XHUIIEPEMH]Y,
BazoAWiaTanyjy, eneM, uHbwiITpauujy uHpmIaMaTopHuM henujama, ¢GuOposy,
XEMOparujy, peakiiyjy THI1a OKO CTPaHOT Telia Wik popMuparme kepatuHcke mucte (89).

Pesyntatu yka3zyjy Ha TO Ja je KOHTaKT CYJI30KOKe OYyKaJlHE KECHIle Xpuaka U
y30paka pe3yaTHpa0 MUHMMAaJIHUM ENUTENHUM NpoMeHama. Emnwuren je Guo ouyBaHOT
uHTerputera y obe rpyme. To ce Moxxe A0BecTH y Be3y ca OTHopHoiihy enurena
CIIy30KOXe OyKajHe Keculle KOju je M MOp(OJOUKH U (YHKLUHMOHATIHO IMpHIIaroheH
MEXaHWYKUM Hajpaxkajuma. llojenmHM ayropm yak cmarpajy ga 300r Tako 1g00po
npusaaro)eHOT W OTIOPHOT emHTela W TYCTe JIAaMHHE NpOTpHje CITy30KOXKa OyKaiHe
KeCHUIle HHMje TOJIMKO MPUKIIAJHA 32 TECTUPABE PA3IMUUTUX MaTepujaia M CYICTaHIH.
Taxole, mocroje TBpAWE /1a OBOM ENUTENy MOpE] Tora IITO HEI0CTajy IEHAPUTCKE
henwje u agHEeKcamHe CTPYKType Y OpOjy y KOME ce Hajla3e y €nuTey THHTHBE, HEelllla ’

jesuka, HefocTajy ¥ aumbatiu y aaseHtunuju (114). Ha oaj HauuH naMuHa nponpuja
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Mpe/ICTaB/ba HEMPOOOjHY aHATOMCKY M XHCTOJIOIIKY OapHjepy KOjy TEIIKO HaceJbaBajy
uHdamatopue hemmje. OBakBa Mopdornoruja Moxe crpedutu Oyheme HMyHOr
0JIrOBOpa Ha pasnuunte anturene (61, 114).

Ha npenapatima ciy3HuIle Koja je Ouia y KOHTAKTy ca CKCIIEPUMEHTAIHUM
marepujaioM, apyre hemuje, ocum Manor Opoja aumdorura, HUCY OWiie BHIJBHBE
u3Mel)y CHOIOBa KOJIareHUX BJIaKaHa M OKO (PMHUX KallMJIapHUX MPOCTOpA.

Tednon (momurerpadayopOeThiieH) je WHEpPTaH MaTepHja, u IPUCYCTBO
nH(pIaManmje Moke OWTH TOBE3aHO Ca PEaKIMjoM Ha CTPaHO TEI0 C O03UpOM Jia
JIOKaJIHa MpHTalMja MOXe y3pokoBatu nH(piaamamyjy (16). Ha npenapatuma ciy3Huie
Koja je Omwia y KOHTAaKkTy ca Te(JOHOM, BHIJBMB je Ouo Omar emem. Takohe y aBa
mpenapaTta Koju cy OuiM y KOHTakTy ca TedmoHoM Ouia je mpumeheHa u mojauaHa
KepaTUHU3aIMja SMUTENHOT cjoja. To ce MOoXKe IOBECTH Y Be3y ca THUM Jia je XpanaBHju

TedIIoH je Behn upUTaHC HETo IIIaJaK MaTepujall.

5.3 TecT cyOKyTaHe UMIJIAaHTaLMje

Nwmnnanranuja y3opaka je pahena y sehHO MOTKOXKHO TKMBO Iall0Ba, jep TKUBO
OBe JIOKaJM3allije JIaKo pearyje Ha pa3He XeMHjCcKe cyrcTaHle. Takohe oBa TexHMKa
nMa mHpoKy npumeny Beh npeko 30 roauHa U naje 00jeKTUBHY CIMKY peakiihje TKHUBa
Ha UMIUTAHTUPAHU MaTepujan y oapeheHom orncepBaiionomM nepuoay (31, 62).

ExcnepumeHTanHu Martepujan ce cMaTpao OMOKOMIIATUOMIHHMM YKOJHUKO je
UHTEH3UTET UWH(GIaMaTOpHE peaklyje BE3MBHOI TKHBa OINAJa0 ca BpPEMEHOM.
[Tocnenuuno, kako Ou ce cmarpao OuokoMmaruOUIHUM, 90-TOr JaHa HAKOH
MMILJIaHTaIlM]€ OKO UMITJIaHTa MOpa MOCTOjaTH TaHKa (UOpO3Ha Karcysia Kao U OJICYyCTBO
uH(IaMaTOpHE peakiyje W/uim yuHoBckMX henmuja. Ca npyre crpaHe, MaTepujail je
cMaTpaH HeOMOKOMIAaTUOMITHUM, YKOJIMKO j€ IocTojana nep3uctupajyha nndiaamaropHa
pakiuja yIapyxkeHa ca MakpodarumMa M [IMHOBCKMM henmujamMa kKao M jebernom

¢ubpo3HOM KarcynoM yak ¥ 90-Tor JaHa HaKOH UMIUIaHTaIHje.
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5.3.1 PeakuMja TKMBa Ha UMIUVIAHTALMjy

Haxon nMIutanTanmje MaTepujaia, y TKUBY OTIHOYHIbE HU3 PEaKIlja Yrja je CBpxa
Ja cupede aajbe omreheme TKHBa, /Ja M30Jyjy W YHHILITE CTPAaHO TENO U aKTUBUPA]Y
nporece OOHaBibama TKMBa. OBe peakiyje 3ampaBo IMpeAcTaBbajy akyTHy ¢azy
MH(IIaMaTOPHOT OJroBOpa, KOja MOKE Jla YHHUILUTH MMIUIAHTHH CUCTEM, Jla IIporpeaupa
JI0 XpOHUYHOT HH(IIAMAaTOPHOT OJIrOBOpa W/WJIH 10 HacTaHKa rpanysioma (31, 115).

HMmnnanTanyja mMatepjajga y TKHBO C€ MOXKE CMaTpaTH HETOBOM CBOjEBPCHOM
IOBPE/IOM KOja Jajbe M3a3MBa peakiujy y Buay akyrHe uHdmamarwmje (115). Ipunukom
KOHTAaKTa TKMBA Ca HMMIUIAHTUPAaHUM MaTepUjaoM J0jla3u 10 NpPOMEHa Y HHMBOMMA
HEKOJIMKO CEPYMCKHX TIpPOTEMHa Kao W y OpojyaHMM OJHOCHMMa KpBHHX henuja.
CepyMCKH NPOTEUHH CE€ CMATpajy 3ampaBo MPOTEHHUMA aKyTHE (haze 3amajberha Uy ce
KpBU Hajaze y ManuM KoHueHTpauujama (10% mna3marckux nporeuna). Kao oarosop
Ha MOBpEeAY TKHBa, HUBOU MpoTeuHa (cepyMcku amuiion] A, 1l peakTHBHU NpPOTEUH,
(GuOpUHOTEH, XamTOrJI00WH, NEPYJIOIUIa3MUH U anda-1- aHTUTPUCHH) Ka0 U HUBOHU
rmobdymuHa (al u o2) pacty (mojayany cuuTey crumynuiny IL-1 ii IL-6). 360r
noBehaHOT XHUIPOCTATCKOT MPHUTHCKA, MOBehaHe MPOMyCT/FUBOCTH KPBHHUX CyJI0Ba U
u3jJacka TEYHOCTH Yy MHTEPCTUIMjyM, HMBO an0OyMuHa, TpaHchepuHa kao u [l
rioOynuHa onazaa. [IpBa Te4HOCT - TpaHCyAaT - KOja U3J1a3u U3 KPBHUX CYyJI0BA CaJPiKU
Mally KOHIIEHTpAIMjy TNpPOTEWHA, a HAKOH J/Oy)Xe Ba3OoAWJIaTalldje W3Ja3u EKCyaaT-
TeYHOCT Oorata cepyMmckum nporenanMa (31, 115). 3a pa3iuky oj1 akyTHOT 3armajbema,
XpOHUYHY HH(pIamanujy KapaKTepHIly YyIIaBHOM HENPOMEHEHH HHBOM ajJOyMMHA,
He3HaTHO yBehanu o roOysnuHu U noehanu y rnoOynuau (31, 115).

KpBHU mporenHu (MMYyHOTJI00YJIUMHU, KOMIIOHEHTE KOMIUIEMEHTa, aHTUTPOMOUH
I1l, Tpancdepun, ¢uOpOHEKTHH, JTaMUHHH, alOyMuH, (akTopu pacra...) Yy TOKY
ciefaehnx HEKOJNIMKO caTH NMPEeKpUBajy MMILIAaHTHpPaHU Matepujan, dopmupajyhu cioj
YBPCTO aJICOPOOBAHMX HATUBHUX, NEIMMUYHO WIM MOTIYHO JACHATYpHUCAHUX MPOTEHHA.
HcroBpemeno, y ekcyaaty ce Hanaze HeyTpoduin, eo3uHodmim, 6a30puin, MOHOIIUTH,
aumbouuTy, Mia3Ma henvje ¥ TPOMOOIUTH KOJU MHPMITPUILY UHTEPCTUIHJYM. Y KOM
Opojuanom onHocy he ce Hahu oBe henuje 3aBUCH MPBEHCTBEHO O] MPHUPOJIE HOKCE, a

3aTUM M O[] THUIIA 3allaJbCHha KOjC n3a3uBa.
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VY akytHOj ¢a3zu nnpaamanwje, Heyrpoduiu cy Haj3acTyrsbeHuje henmje, 063upom
Ha BUXOBY OpojHOCT W Op3y moOunmmzanujy. Mebhytum, HeyTrpodwmnu HucCy Ouiu
NPUYTHH Y TKHBY OKO y30paKa y MPE3eHTOBAHOM HCTPaKHBamy, MOIITO Cy Takohe u
kparkoxuehu (24-48h on mamymtama KpBHOT cyrda). thux 3amemyjy ayroxuBehu
MOHOIIUTH KOjU C€ Yy TKUBY TpaHcdopumy y Makpodare. Makpodaru, nmpuBydeHH
IUTOKMHUMA TKHBAa OKO HMMILJIAHTA, MMajy BaXKHY YJIOTY Ja YKJIOHE CTpaHa Teja M3
nospehenor tkusa. (31, 115).

Makpodaru y3 yuHOBCKe henuje ce akymylmpajy, OKPYXKYjy MMIUIAHT M IIaJby
curHane na je crpanHo teno orpaheno. Ctumynumry u pubOpobnacre Aa CHHTETHIILY
KOJIaTeH W MPOTEOTTHKaHEe Yy IHJbY MHKAICYNaldje UMIUIaHTa y (UOpO3HY Karcyy.
Baxxno je npumeTnutH 1a Gopmupame Karcyie He Moipa3yMeBa HeKOMITATHOMITHO CTambe
U MOKE C€ CMaTpaTH HOPMAaJHHUM IporiecoM. Teno pearyje Ha NMpHONMKHO CBE CTpaHe
MaTepujane, u3Mmel)y ocramor W Ha OHE KOjU c€ cMaTpajy OMOKOMIATHOWIHUM, W
orpahyje ux ¢opmupameM KonareHe kamncynie. KojareHa karncysa 3ampaBo MmpeicTaBiba
Oapujepy Koja crpedaBa Ja CYICTaHIE OclioOoheHe M3 MHKAICyIWpaHor MaTepujajia
muyHIYjy Y OKOJHO TKHBO, Kao M 3a KHCEOHHMK M HYTPYMTHjEeHTE Ja XpaHe
WHKarcynupane hemuje, Te je aeO/puMHA Karcylie OJ] BEIUKe BaXHOCTH. [loctoju
Kopenanuja uzMely neOspMHE CTBOpPEHE Karicysie W CTerneHa OMOKOMIATHOMIHOCTH
MaTepHjajia- IITO je MaTepujan OMOKOMOATHOMIHUjU TO he Kamcyna OUTH Tama U
oOpHyro. Yak M y ciaydajy OMOKOMOATHOWJIHOT MaTepujajia, HJeajlHa CUTyaluja
pemnaparije- peCTUTylija HOpMajHe TKUBHE CTPYKType ce 0OMYHO He puMehyje HakoH
UMIUTAaHTAllMj€ U 3apacTamke paHe HUje yoOudajeHo. AKO HMIUIAHT IEpP3UCTUpA Kao
NEepMaHeHTHU CTUMYJIYyC, Ha MpuMep 300r BeoMa crope JAerpajanuje, TO MOXKe
pesyatupatu ¢GopMHUpameM TIpaHyloma (Kaja je y NHUTaky HHTEH3MBHAa XPOHUYHA
uHGIaMIMja, aKyMmyjlaluja akTHUBHpaHMX Makpodara u JumdornuTta) ca OpojHUM
BUlIejeapHUM henrjama, oTokoM U OosioM. AKO je Ouomarepujall TOKCHYaH 3a
Makpodare, OHU HEe MOTY pasrpaautu orpaheHo, ymupy u ocinobdahajy eHsuMe y OKOJTHO
TKHBO, MoBoJehu Tako no TkuBHOT omrehema. [locnenwmu craaujym je henmjcka cmpt
Koja Bojau 70 Hekpo3se (115).

KpBHe cynose, ycnen nosehane npomycT/bUBOCTH, HAMYIITA]y U IUMQPOLUTH, a y

peaknujamMa TPEOCETJHUBOCTH U €O03MHOGMIHM TpaHyinonutn. OBO OKYIJbambe
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uH}IaMaTopHUX henmja Ha MecTy 3amajbeha CMarpa Ce TJIABHUM XHCTOJOIIKUM
nokasarejbeM HHGIaManuje.

VY TKHBY OKO Marepujana JeceT JaHa HAaKOH HMMIUIAHTAIhje, y NPE3CHTOBAHOM
HUCTpaXHBamy, y 00¢ rpyne (€KCIepuMEHTaIHa W KOHTPOJHA) nmpuMmeheHna je cimuHa
XHCTONIOMKA ciuka. OBa CIMYHOCT y pEaKUMju TKUBA Ha TE(PIOH M HCHUTHBAHU
MOJIMMEP MOXKE C€ MPOTYMAaYUTH Kao OATOBOP TKMBA HA XMPYPILIKY TpayMy U HE MOpa ce
HY)KHO TIOBE3MBATH Ca OJTOBOPOM Ha cCHeUU(UYHH Marepujad. Y MPETXOIHUM
UCTINTHBAKIMa OMOKOMIIATHOMIIHOCTH JEHTAIHUX MaTepHjajla, WHUILUjaTHU OATOBOP
TKHBa Ha Yrpajmy y30paka je Takohe OMO jaum HaKOH MPBHX Yy OJHOCY HAa KacHUje
UMIUIAaHTAlMOHE TIepuoje, W omaaao je ca BpemeHoM (116, 34). V mpe3eHToBaHOM
UCTpaXXUBaky j€ OKO CBUX Yy3opaka Owmina dopmupana ¢unHa ¢ubpo3Ha Kamcymna
nebssuae oko 100-150nm, 6e3 3nakoBa xujanuauzanuje. [Ipumeheno je u mpucyctBo
UMHOBCKUX henrja TUMMYHA TUTaHTOLETyJIapHA PEaKIMja TUIa OKO CTPAHOT Tela, Kao
NPUCYCTBO TOjeJMHAYHUX JTUMQOIUTA, MacTouuTa W eo3uHopmia. JemuHo je Opoj
MacTouuTa OuMo 3Ha4ajHo BehW OKO y30paka Of EKCIepHMEHTANHOT Marepujana y
onHocy Ha TedyoH. HakoH aecer naHa u y 6uoricrjaMa ca y3opuuma of Teaona oune
Cy mpucyTHe (GopmHpaHe Karcylie y 4djeM 3HIy Cy C€ OJBHjaJie TUTAHTOIICITyJIapHEe
peakuyje. IlojeauHauny TUMGOLMUTH M CTPAHO TEJIO MPUCYTHU Cy OWUIM y MOjeUHUM
6uoncujama. Y Ouomncujama je npumeheHo Omaro nosehame Opoja Makpodara u
UMHOBCKUX henuja y ONM3MHM MMIUIaHTUpaHOr MaTepujana. OBaj oAroBop je
KapaKTepHCaH M MPHCYCTBOM OpPOJHUX MaJIMX KOHTECTUPAHUX M JUJIATHPAHUX KPBHHUX
CyZoBa.

AxytHa (pa3a uH(pramanuje je y peakuujama OopraHu3Ma Ha UpuTanuje ciador
MHTEH3MUTEeTa OJ1 CTpaHe HEeKOT MHEPTHOI MaTepujaia 3alpaBo KpaTka, c1ado m3pakeHa
U 3aMacKupaHa nponudepaTuBHOM KOMIIOHEHTOM. OBakBa 3ala/bea C€ Ha3uBajy U
MpUMapHO XPOHUYHA 3alajberha, a KapakTepucana cy npoiudepamnujom Gudpodiacra u
Makpodara. Makpodaru KOju HUCY OKPYXHJIM MaTepHjaJl MOTy C€ CJeJUHUTH U
dopumupaTu BullejejapHy UMHOBCKY henujy Tuma oko crpaHor Ttena (37). Opaj TN
3anajperha MPEeoBANIIaBao0 je U y MPE3eHTOBAHOM HCTPAKUBAY.

Tpunecer naHa HaKOH HMIUIAHTalMj€ OKO Yy30paka je TpuMeheHO omaaame

MHTEH3UTeTa HHQIIaMaTopHe peakiuje. Oko y3opaka o]l eKCIIepUMEHTAIHOT MaTepujaja

79



MOIJIa Ce MPHUMETHTH YyjeJHaueHa Karcyna carpaleHa ox ¢uOpoumra, IEIUMUYHO
XMjaTMHA30BaHa, 0e3 NPUCYTHHX JuMouuTa M IUIa3Ma henwja. Y 1OjeAMHUM
OuorcrjamMa MOTao ce MPUMETUTH CTpaHu MaTepujasl U yuHOBcke henmje. Oko y3opaka
o1 TeduioOHa Yy MCTOM HMIUIAHTAIlMOHOM MepuoAy Ouia je mpuMeheHa TaHka Karcyia
(50-100 pum) ca nojeauHayHUM JTUM(OLIUTHMA U IPUCYTHUM [IMHOBCKMM henmjama, oK
je KOJ y30paka ca eKCIepUMEHTAIHUM MaTepHjaJioM M Jlajbe Omina ymepeHe neOJbHHE.
bnara undnamaropHa peakiuja je npumehena y ooj rpymu. Kom y3opaka koju cy
NOKa3MBaJIl YMEPEHY 3alaJbeHCKY pPEeaKinjy IMOoCpeoBaHy MOHOHYKIeaHHM henmujama,
npuMehena je naebspa Kamcyiga ca HEKOIMKO MajMX KPBHHUX CylnoBa. Y Jpyrom
UMIUIAHTAlMOHOM Tiepuony Opoj mmmdonmra, Makpodara, HHHOBCKHUX henmja u
eosunoduia je y En30 6uo je mawu y onnocy Ha Kn30. bpoj mactouura je 6uo Behu y
En30, xao u ne6GspuHa Kamncyse.

Hakon neBexecer naHa oa WMIDIAHTalMje, OKO Te(IOHA KA0 KOHTPOIJHOT
MaTepujaga Owia je mpucyTHa HoOpo (opMuUpaHa Karcyia, CacTaB/beHA OJ YHCTO
XUIMOLIeTyIapHOT BE3UBHOT TKHBa 0e3 nHdnamaropuux henuja. [Ipumehen je yoouuajen
Opoj KpBHHX cyaoBa, 0e3 UMHOBCKUX henuja, ca mojequHayHuM Mmactonutuma. Oko
EKCIIEPUMEHTATHOT MaTepHjaja MOXe ce MpUMeTUTH Karncyna aedspuae 20-100pum. ¥V
OKOJIMHU CY IPUCYTHH I10j€IMHAYHU MAaCTOIIUTH, ca MaJlo €03uHOGMIa U Makpodara.

Ha ocHoBy mpucyctBa u Opoja HeyTpoQWIHMX TpaHyJIoLuTa, Makpodara,
muMmdornmra, miasma henuja, UMHOBCKMX henuja THMAa OKO CTpaHOr Teja, Kao M
Jerpajaiyje Marepujana, 1e0JpiHe HOBOCTBOpeHe (prOpo3He Karcysae OKo MaTepujayia u
NPUCYCTBA MJIQJIOT TPAHYJIAlMOHOT TKHBAa TIPOIECHEH je TUI M HWHTCH3UTET
uHGamaTopHe peakuuje (26, 27). Pesynaratu mnokadyjy na cy oba Marepujaia
UMIUIAaHTHPaHa y IOp3aIHO CyOKYTaHO TKUBO I1all0Ba y3pOKOBana Oyary nHQpiaMaTopHy
peakuMjy Koja ce CMUpHBaja BpeMEHOM. TpaymMa TOKOM XMPYPIIKOT HMIUIAHTHpAHa
MaTepujajga y CyOKyTaHO TKHBO MOXE Yy3pPOKOBAaTH WHHULHUJATHY peakuujy y
KPaTKOPOYHO] €BaTyallfjH IITO j€ Y OBOM HCTpPaKMBamky BEpOBaTHO M Omo ciydaj (92,
116). MacTtouuTH, KJbyuHe henuje Hecrnenu(pUUHOT MMYHOT CHCTEMa, Cy Y CBa TpHU
BpEMEHCKa MHTEpBaja OMmin OPOJHUJU OKO y30paKa OJ €KCIEpUMEHTAJIHOI MaTepHjaa.
Macromutu (,,aHTeHE WMYHOT OATOBOpa‘“), mocemayjy OpojHE perenTope Ha CBOjOj

MeMOpaHU U OTKpUBAJy MPOMEHE y CBOM OKPYXK€HhY M KOMYHMIIMPAJy ca CYCEIHUM
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henujama ctumynuiyhu ux Ha oarosop (35). 3a pa3iuky oJ1 TeCTOBA IUTOTOKCUYHOCTH,
y eKCIEpPUMEHTHMA Ha >KMBOTHE-aMa MOXKEMO pa3MaTpaTH: MHTEPAKIHU]y Pa3sTudUuTHX
hennja mehycoOHO M ca WMIUTaHTHMA, YTHIQ] CHIAOKPUHHMX M TapakpuHUX (akropa,
UHTEpaKIyje ca henwjama, MpoTeMHUMA M MOJIEKYJIMMa KoOje MpeHocu KpB. Dakropu
KOjU yTWYy Ha PEakiyjy TKHBa HA HMMIUIAHT Cy: MPTBH IPOCTOP KOjU CTBapa cam
UMIUTAHT, PAcTBOPJPMBE W HEPACTBOPJHMBE CYIICTAHIE KOj€ HCIYIITa WMIUIAHT,
XEMH]JCKE MHTEPaKIHj€ KOje HACTA]y KOHTAKTOM OHMOJIOIIKMX MOJIEKYJa M MMILIAHTaTa,
IPOMEHE y CaMOM pPacIopeay TKHBa 300T HESNACTHYHOCTH HMJIM KpeTamba MMIUIaHTa Ka

CyCeTHOM TKHBY 300T" HeiocTaTka MexaHudke Bese (31).

5.3.2 Ilonumepu y CTOMATOJIOTHjH

Hujenan monumep HUje MOTIIYHO CTAOWIJIaH U TIOTITYHO OTIIOPAH HA XEMH|CKE U
MeXaHHUKe Mpoliece y Teny. Nenuje U TKUBa pa3MyuTO pearyjy U Ha XeMHjCKH cacTaB
U Ha MEXaHHYKe CHJIC KOjUM MUMIUIAHT (CTpaHu matepujan ycal)en y TkuBo) genyje (31).
Hakon umrutanTanyje, Ha MOBPIIMHA UMIUTAHTa ce Joraha Kako aJcoprinja MpoTeHHa,
TaKoO W arcopIIlfja pacTBOPJEUBUX KOMIIOHCHTH y YHYTPAIIkBOCT MaTepujana. Takohe,
J0J7a3M 10 WCHYIITaka KOMITOHEHTH IOJIMMEpPa y OKOJHO TKHBO. BpeMeHoM Moxe
nohu 10 mpoMeHe 0coOMHA MaTepHjaia- MOT'Y IIOCTaTH PacTBOPJbUBH, TPOLIHH, TyMacTH
WIN TIPEKPYTH.

VY npe3eHTOBaHOM MCTpPaKKMBalky IMOCEOHO je Ba)KHA XPalaBOCT IOBPIIMHE
martepujana. Ctynuja Xencona (Hannson) moka3syje na ce xparmaBa MOBpIIMHA TTOKa3asia
CYNEpUOPHUJOM y OJIHOCY Ha TJIaTKy M TOJHMpaHy, jep MOCHellyje pereHepauujy u
arno3MLMjy KOWITaHOT TKHWBAa Ha MOBPIIMHY HMIUIaHTaTa. Mnak, Hemo)keJbHa je U
npeTepaHa XpamaBocT, jep MPOBOIMpPA OATOBOp Makpodara, a ymMepeHa MOBPIIMHCKA
xpamaBocT of 1.5-5 pm uma mo3uTHMBaH edekaT Ha MpOLEC 3apacTamba U MPUMAPHY
crabmnnoct (117). XpanaBuju y3opak je Behu MeXaHWYKH MUpPUTAHC, Na ce O4YeKyje Ja
M3a30BE jauy peakiyjy TKHBa ca KOJUM J0Jla3d y KOHTAKT. TeduioH, MaKO XEMHjCKH
WHEpPTaH MaTepujall, j€ y NMPEe3eHTOBAHOM HCTPaKHMBamkby HWIMakK OMOo Behu MeXaHUUYKH
UpUTAHC ¢ 003UpOM Ha Behy XparmaBoCT HEeroBe MOBpIIMHE. Y HepaBHUHAMA XparaBUX
NOBpIIMHA OCTajy 3apo0JbeHE YecTHLe Ba3lyXxa Koje mnoBehaBajy yrao Kaallema,
nosehaBajy akTHBHpambe KOMIIOHEHTH KOMIUIEMEHTA U YTHUY Ha CJIMKY peakiifje TKHUBa
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(31). KBameme je mMepa aduHHTETa MOBPIIMHE MaTepHjaia mpeMa TEYHOCTH (CTEIeH
KBalllekba 3aBUCH O] HWHTEPMOJICKYJICKOT TMpHBIIAYCHha IOBPIIMHE MaTepujajia |
teyHocTn). KBanmuter kBamiema oipelyje ce Npeko IMupema KalbHile IO NOBPIIMHU
MmarepHjajia, U 3aBHCH O] XpalaBOCTH/MCIIOJIMPAHOCTU IOBPIIMHE KAa0 U O] HaroHa
MaTepHjaja U TSYHOCTH. AKO je yrao kpamema 0<90°, kBamewme MaTepujaia je 100po,
JOK je kox yria 0>90° kBameme cimabo. Y ciaydajy BHUCOKE IMOBPIIMHCKE EHEPTHje
Marepujana (MeTajau, KepaMHuKa) ¥ HHCKE CHEepruje TEYHOCTH, KBaimewe je ao0po. Ca
Jpyre crpaHe, 300r HHUCKE MOBPLIMHCKE EHEpThje IMOJIMMEpa, KBAICHE M0 HHUXO0BO]
NOBPIIUHM je ciiabo. Crnabo KBalleme JOBOAM JIO CIa0uje MHTEPaKIMje MaTepujaia ca
OKOJIMHOM.

[ToTkokHa TKHBA ce 4ecTo OMpajy 3a MPOIeHY OMOKOMITATUOMIHOCTH yrpaheHux
marepujana. [Ipe Hero mro ce MMIUIAHT Yrpajd y Teno, Tpebano OM ra OCTaBUTU y
BOJICHOM pAacTBOPY, jep Ha aJACOpNIHjy TNPOTEMHA YTUYE BIAXKHOCT TOBPIINHE
noaumepa. HakoH uMIUlaHTanMje y3opaka, ajacoplilgja NpoTeMHa he HpOMEHUTH
CBOjCTBa MOBpILIMHE MaTepHjasia. BehrHa moTeHujaiHo HHTePECaHTHUX MaTepujaja 3a
yrnoTpedy y MEAMIMHU M CTOMATOJIOTHjH HM3a3UBa pPEaKIHjy THIA OKO CTPAHOT Tela.
hennje koje mponaze y KOHTAakT ca aacopOOBaHUM MPOTEMHHMMA Ha TMOBPIIWHU
UMIUIAHTUPAHOI MaTepujana, CTYyNajy y HHTEpakiujy ca HbHUMa U HHULUPAJy Jajbe
xemujcke peakuuje. CtpykTypa OuMomatepujana yrude Ha Oynyhe monamame henuja,
yKJbYuyjyhu anxes3ujy, MOBPIIMHY IIUpEHa, Npoaudepannjy, opujeHTanujy henuja,
onoxemujcky aktuBHOCT (31). Makpodaru cy nomuHaHTHe henuje peakuuje TUIa OKO
CTpaHOI' TeJla, U OHM Bpile (arounTody marepujaia. darouuTo3a HUje YBEK jeTHAKO
yCIIEIIHA jep C€ YeCTO IOjeIMHU MaTepujajdd He MOTY pPa3rpaJuTH y MOTIYHOCTH.
Makpodaru Takohe nyde M LMTOKHHE KOJU CTUMYJIMLIY 3alajbekheé U CTBapame
BE3MBHOI TKHMBa. Y Jayo] peaklMju Ha CTpaHO Tejno npeoBiahuBahe UUMHOBCKE
BuIIejeapHe henuje. YKOIMKO ce MaTepujaj TpoIlH, ra ra hemuje He MOTy OOJIOKHUTH,
WIN Cy MY YECTHUIIE KpYIIHE 11a ce HE MOTY HH (paronuToBaTH, OHJA J0Ja3H A0 Jy4eHha
[IUTOKMHA, €H3UMa U IPYTUX MeIujaTopa U J1oja3u 1o omrehema okoiaHor TkuBa (31). Y
NPE3CHTOBAHOM WCTPAXUBAky OJNrOBOp TKHWBAa HAa MMIUIAHTALM]y Marepujaia HIe y
IPUJIOT JI0Ka3uBamwy J00pe OMOKOMIATHOMIIHOCTH MOJMMepa Ha 0a3H ermoKCH CMOJIE,

Accura® ClearVue™. Jlpyrum peunma, Omia je mpucyTHa Ojara peaklyja THIIA OKO
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CTpaHOT TeJa, IITO je HOPMAJIHA peakiidja TKHBa KOje je Orpanuiio CTPaHO Telo 0e3 jake
uHuamanuje u omrehema TKUBA.

[ITo ce Tnue oTmymTama KOMIOHEHTH U3 CTOMATOJIOIIKAX MaTepHjaja, MoCToje
CTy/IHj€ KOje YKa3yjy Ha MOTyhHOCT 3aMeHe TOKCHYHHMX CYIICTAHIId CHUTYPHHJUM H
cyrcraHiama koje mame qudpyHnayjy (33). Ctyauje koje cy u3ydaBaie MUTOTOKCUIHOCT
JNEHTATHUX ENOCKUIHHMX CMOJIa IMoKa3ajie cy Aa OM J0/JaBame CIUpOOpPTOKapOoHaTa U
IOJINOJIA Yy FbHXOB CacTaB MOIVIO CMAamUTH PACTBOPJBHBOCT M IUTOTOKCHYHOCT (33).
[lporotun  okcupan-noamon, Cyracure™cmomna, Tmokasyje He camo a00py
noauMepHu3aljy Beh H  NpUXBaT/bMBY  OMOKOMIATHOMIHOCT Y  TECTOBHMA
rutorokcnyaocty (86, 118). M1 HOBM MOHOMEp TOJ HA3WBOM CHIJIOpPAH (EMOKCH]T
0a3upaH Ha CUJIMKOHY ca (QyHKIMOHATHOIINY OKCHUpaHa) MoKa3yje 00Jbe MEXaHUYKE U
¢u3nuKe KapaKTEPUCTHKE OJf KOHBEHIMOHAJHUX METAaKpHJIATHUX  IOJUMEpa
(MPBEHCTBEHO HUCKO I[ypeHe, Mama COpIIHja BOJAE, HEPACTBOPJHUBOCT y BOIU H
Pa3IMYUTHM BOJCHUM PACTBOPHMA, A0Opa OMOKOMITATUOMIHOCT Ca MaJHUM MYTareHHM
norenidjamom) (118-121). Mama MapruHajiHa KOHTpaKIMja CIMOKCHIHHX CMOJa Yy
OJJHOCY Ha METaKpujaTe JIOBOJU CE y Be3y ca OTBapameM MPCTEHA TOKOM KOHBEP3Hje
(86). Cmosie Ha 0a3u emokcHaa Cy M y paHUjUM HCTpaKMBarmbMMa IoKa3alie J1a uMmajy
noxesbHHje ocoouue y ogHocy Ha BISGMA (6uc-heHon-rmumnuaua-MaTakpuiar): 60ba
NoJMMepH3alija, Mamba MapriHalHa KOHTpakluja, Beha uBpctoha, TBproha. [Tomumepu
U3 TpyNe eNoKCHAa Cy OLEHEHM Kao MaTepujalu ca JoOpUM OHMOKOMIATHOMIIHUM
KapaKTepUCTHKaMa M Ka0 Mame IIUTOTOKCUYHU O] TUIHMYHOT METaKPHIATHOT MOHOMEpa
u BISGMA (118-120).

Mertoa mnonumepuszalyje ce y IOjeAMHUM CTyaujamMa HaBOIU Kao oJurydyjyhu
(dakTop KOju yTH4e Ha HUTOTOKCUYHOCT akpuiatHux cmoia (117). C 003upomM Ha HauYMH
NpOM3BO/IKE OOjeKaTta aJUTHBHUM TEXHOJIOTHjaMa U TOJIMMEpPU3alUjy Clioj MO Clioj,
MOYKE C€ TMPETIIOCTaBUTH Ja he KOIMYMHAa HEBE3aHOT MOHOMEpa y MOJMMEPH30BAHOM
craby Accura® ClearVue™ Outu cBeneHa Ha MuHUMYM (17). Y3umajyhu y o63up u
XeMHUjcku cactaB Matepujana Accura® ClearVue™, kao M MpeTXojHa UCTPaXKMBamba Ha
TeMy OHMOKOMIATHOMJIHOCTH ToJMMepa Ha 0a3u emokcu cMmojie, MOxe ce pehu na

MaTepujaj UMa BeJTUKU MOTEHLIK]al 3a YHOTpeOy y CTOMATOJIOTH]H.
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6. 3aK/by4ak

1.

Arap mudysnoHuM TecToM yTBpheHo je ma marepujan Accura® ClearVue™ ne

MOKa3yje MUTOTOKCHYAH edeKar.

. Pesynratu MTT tecra Ha kyntypama hemuja L929 i MRC-5 cy mnokaszamu na

Accura® ClearVue™ pma 06aro HUTOTOKCHYaH cdekaT, KOjd HE OrpaHHdYaBa
ynotpedy Marepujana y ctomaronoruju. Llutorokcmynoct marepujana Accura®

ClearVue™ ce nosehaBa ca 1y»KHHOM €KCTpakKIfje y3opaka.

. Marepujan  Accura® ClearVue™ He y3poKyje MEXaHHYKYy HPHUTALH]y Ha

AHUMAJIHOM MOJCITY CI/IpI/IjCKOF XpUKa y TCCTY I/IpI/ITaHI/IjC OpaJIHC MYKO3€.

. Marepujan Accura® ClearVue™ Ha aHMMaqHOM MOJENy MaroBa H3a3uBa OJary

XPOHUYHY PEaKIfjy, Koja ce TpajameM EKCIIO3UIIH]je CMambYje.

. Kpajiu pesynrar XpoHMYHE peaklnHje HAaKOH HMIUIAHTallMje Marepujaia je

OrpaHUYaBakE€ CTPAHOI MaTepujana, NpU YeMy CYy OINHCaHEe peKLHUje HHKETr

HHTE3UTCTA Y OAHOCY Ha KOHTPOJIHU CTAHJAApHU MaTepI/IjaJ'I - TC(I)J'IOH.

. UcniutuBamem OnmoxkommatnOmiHocTH Matepujaiaa Accura® ClearVue™ yrepheno

je 1na ce Moxke ynorpebsbaBaTH y CTOMATOJIOTHJU 3a M3pajy XMPYpPUIKHUX Bohuia

AIUTHBHOM TCXHOJIOFI/IjOM.
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