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KRATICE

ANOVA - analiza varijance (eng. Analysis of Variance)
CDS — caklinsko dentinsko spojiste
DNK - deoksiribonukleinska kiselina
GDMA — glicerol dimetakrilat

Gy — Grej

HAp - hidroksiapatit

JI — jetkajuce-ispirué¢i adhezivni sustav
KEP — Karijes ekstrakcija plomba
MDP - metakril-oksidecil fosfat

SJ - samojetkajuéi adhezivni sustav
SDR —eng. Smart dentin relpacement

UDMA - uretan dimetakrilat



1. UVOD

1.1. Karcinom glave i vrata

Karcinom glave 1 vrata u svijetu pogada viSe od 550 000 ljudi godisnje, Sto ¢ini 4%
incidencije raka u svijetu i uzrokuje 360 000 smrtnih slu¢ajeva godisnje (1,2). Profil pacijenata
s karcinomom glave i vrata sve je ¢es¢i zbog sve vece ucestalosti tog karcinoma povezanog s
HPV-om i dobre stope njegova izljecenja (3,4,5). Radioterapija je jedna od najucinkovitijih
opcija lijeCenja (6). Medutim, visokoenergetsko zracenje koje je sastavni dio ove vrste terapije

uzrokuje nuspojave u okolnim tkivima (7).

1.2. Posljedice ionizirajuéeg zracenja u usnoj Supljini

lonizirajuée zracenje uzrokuje mitoticku smrt stanica formirajuci slobodne radikale koji
ireverzibilno ometaju replikaciju deoksiribonukleinske kiseline (DNK) (8). Dolazi do
poremecaja biokemijskih procesa u stanici, gubitka regulacije stani¢nog ciklusa i stani¢ne smrti.
Osim djelovanja na zlocudne stanice, oste¢uje se i DNK zdravih stanica koje se prestaju dijeliti
i umiru. Najprije budu pogodena ona tkiva koja imaju visok stupanj mitoticke aktivnosti (2). U
podrucju usne Supljine i orofarinksa neizbjezan je nastanak komplikacija uslijed radioterapije
zbog vise ¢imbenika. Oni uklju¢uju visoku mitoti¢ku aktivnost stanica oralne sluznice,
kompleksnu oralnu mikrofloru i traumatizaciju oralne sluznice tijekom svakodnevne funkcije.
Gotovo svi pacijenti (90-100%) zraceni u podrucju glave i vrata razviju neku od komplikacija
u usnoj Supljini (2). Njihov intenzitet ovisi o lokalizaciji i volumenu ozra¢enog tkiva, ukupnoj
dozi zraCenja, veli¢ini 1 broju frakcija, dobi pacijenta, njegovom opéem stanju i dodatnoj
primjeni kemoterapije (4). Komplikacije terapijskog zracenja glave i vrata dijele se na akutne i
kroni¢ne. Akutne komplikacije razvijaju Se tijekom rane faze zracenja i zavrSavaju 2-3 tjedna
nakon zavrsetka terapije. U akutne komplikacije zracenja ubrajaju se oralni mukozitis, gubitak
okusa i suhoc¢a usta. Kroni¢ne komplikacije pocinju se manifestirati nekoliko tjedana do
nekoliko mjeseci ili godina nakon zavrSetka zraCenja. U kronicne komplikacije zracenja

ubrajaju se trizmus, osteoradionekroza i radijacijski karijes (2).

Radijacijski karijes kao jedna od najopasnijih komplikacija radioterapije u usnoj
Supljini, ima visoku prevalenciju. Prema sustavnom pregledu iz 2010. srednja prevalencija
radijacijskog karijesa bila je 28,1%, a prosjecni KEP indeks pacijenata nakon zracenja bio je
9,19 (9). Ova vrsta karijesa brzo se razvija unutar nekoliko mjeseci nakon zracenja. Bolesnici s
radijacijskim karijesom mogu u nekim tezim sluc¢ajevima razviti periapikalni parodontitis ili

radijacijski osteomijelitis, s visokim rizikom od destrukcije denticije (10,11). Tipi¢ni



radijacijski karijes karakterizira odlamanje cakline 1 izloZenost dentina. Javlja se uglavnom na
labijalnim povrSinama u cervikalnim podru¢jima zubi nakon zra¢enja (12). Osim cervikalnih
podruc¢ja, mogu biti zahvacena 1 fizioloski Cista mjesta koja uobiCajeno nisu zahvacena
karijesom poput kvrzica i incizalnih bridova (13-15). Lezija ¢esto zapocinje frakturom cakline,
nakon Cega slijedi gubitak cakline i izlaganje podleze¢eg dentina. Vazno je da se radijacijski
karijes razlikuje po klinickom izgledu i obrascima nastanka i progresije od karijesa u nezracenih
pacijenata (16). Neizravni ucinci radioterapije, uklju¢ujuci promjene u koli¢ini i sastavu sline
zajedno s promjenom oralne flore s povec¢anim brojem acidogenih bakterija, smatraju se
glavnim uzrocima radijacijskog karijesa (17,18). Medutim, ti ¢imbenici ne mogu dobro
objasniti karakteristi¢ne znacajke radijacijskog karijesa, kao $to je pocetni gubitak cervikalne i
incizalne cakline. To upucuje na zakljucak da su izravni ucinci zracenja na tvrda zubna tkiva

odgovorni za tipi¢nu dinamiku razvoja radijacijskog karijesa (19).

1.3. Utjeca]j ionizirajuceg zracenja na caklinu i dentin

Pokazalo se da ionizirajuce zracenje u terapijskim dozama utjec¢e na mehanicka svojstva
tvrdih zubnih tkiva s razli¢itim stupnjevima oSte¢enja u caklini, dentinu i na CDS-u (19).
Takoder se pokazalo da je podru¢je CDS-a posebno sklono degeneraciji nakon zracenja (19).
IzloZenost supterapijskoj dozi zracenja od 30 Gy uzrokuje smanjenje mikrotvrdoc¢e 1 modula
elasti¢nosti cakline u blizini CDS-a (19). Medutim, nakon znaéajno veée kumulativne doze
zracenja od 60 Gy, u srediStu cakline, srediStu dentina i1 u dentinu uz CDS nisu zabiljezene
znacajne razlike mikrotvrdoc¢e i modula elasti¢nosti (19). Rano unistenje CDS-a i cakline u
blizini CDS-a, u kombinaciji sa smanjenim kristalinitetom cakline pod utjecajem zracenja,

moze biti povezano sa stvaranjem karakteristicnog radijacijskog karijesa (19).

Opisane promjene svojstava tvrdih zubnih tkiva i agresivni radijacijski karijes
zahtijevaju pracenje, intervenciju i ucinkovite restaurativne tretmane (20). Stoga je vazno
uspostaviti idealan restaurativni protokol jer oralno zdravlje odnosno kvaliteta zubi izravno

utjece na kvalitetu Zivota onkoloskih bolesnika podrucja glave 1 vrata.

1.4. Utjeca]j ionizirajuceg zracenja na adheziju
Adhezivne zubne restauracije glavni su tretman za nadoknadu tvrdih zubnih tkiva
izgubljenih karijesom i nekarijesnim lezijama. Ahezivna veza izmedu zuba i restauracije
pokazuje tijekom vremena neuspjehe u vezanju (21,22). Pojava ovih neuspjeha povecava
vjerojatnost nakupljanja oralnog biofilma, pojavu infekcija 1 gubitka zuba, Sto moZe dovesti do

katastrofalnih komplikacija za ozraCene pacijente poput osteoradionekroze (23). Stoga se



preporuca tretman adhezivnim restauracijama i njihovo odrzavanje prije, tijekom i nakon
radioterapije (20). Za izvodenje dentalne restauracije, sastav i nacin primjene adhezivnih
sustava treba prilagoditi strukturnim karakteristikama cakline i dentina (24). Medutim, prema
dostupnoj literaturi ne postoji konsenzus oko najpovoljnijeg trenutka restauracije na ozraGenim
tvrdim zubnim tkivima za postizanje najstabilnije adhezije, kao ni utjeCe li zracenje organske i

mineralne faze na ¢vrstocu sveze materijala za tkivo (unutar 24 sata) (24-32).

Adhezija u dentalnj medicini odnosi se na infiltraciju i mikromehanicko ukljestenje
adhezivnog sustava u mikroprostorima dobivenima jetkanjem sto u dentinu rezultira stvaranjem
hibridnog sloja koji ¢ine polimerizirani adheziv i kolagena vlakna (21,22,33). Stabilnost
hibridnog sloja ovisi, izmedu ostalog, o protokolu koji se koristi za pripremu tkiva, kapacitetu
infiltracije monomera adhezivnog sustava i konformaciji polimerne mreze (21). Da bi se
postigla hibridizacija nuzno je provesti demineralizaciju tkiva potrebnu za infiltraciju supstrata
monomerima pomocu fosforne kiseline (30-40%), Sto je slucaj u jetkajuce-ispiru¢im (JI)
sustavima, ili pomocu kiselih monomera ukljucenih u sustav adheziva kod samojetkajucih (SJ)

adhezivnih sustava (33).

U brojnim je studijama istrazivan utjecaj ionizirajueg zraenja na snagu sveze
jetkajuce-ispiru¢ih (J1) i samojetkajucih (SJ) adhezivnih sustava (25-32). Rezultati tih studija
takoder su kontradiktorni - neke su studije pokazale da zracenje dentina u terapijskim dozama
znacajno smanjuje snagu sveze za caklinu i/ili dentin, posebno prije restauracije (25-30), dok

prema drugima radioterapija ne utjee znacajno na svezu (31,32).

Prema dostupnoj literaturi svega je nekoliko studija o utjecaju radioterapije na snagu
sveze univerzalnih adheziva osme generacije, a njihovi rezultati takoder nisu u suglasju (32,34).
Prema Ugurlu i sur. (32) radioterapija smanjuje snagu sveze univerzalnih adheziva, dok prema
da Cunha i sur. (34) ona ne utjece na nju. Scotchbond univerzalni adheziv u tom kontekstu nije
istrazivan, kao ni debeloslojni teku¢i kompoziti. Stoga je svrha ovog istrazivanja bila odrediti
utjecaj kumulativne terapijske doze od 60 Gy prije i poslije restauracije na snagu sveze

univerzalnog adheziva Scotchbond Universal Adhesive 1 dva debeloslojna tekuc¢a kompozita.

1.5. Utjecaj ionizirajuceg zra€enja na restaurativne materijale

Dosad je provedena meta-analiza usporedbe trajnosti ispuna izradenih
staklenoinomernim cementima i ispuna od kompozitnih smola (24). Sveukupno, kompozitne
smole pokazale su vise stope uspjeha u usporedbi sa staklenoionomernim cementima. O

utjecaju radioterapije na mehani¢ka svojstva kompozitnih materijala do 2017. ukupno je



provedeno 115 istrazivanja. U sustavnom pregledu kriterije je zadovoljilo njih 16, od kojih je
pet procjenjivalo ucinak radioterapije in vitro na mikrotvrdo¢u, otpornost na trosenje,
dijametralnu vla¢nu i savojnu ¢vrsto¢u kompozitnih smola, ne pokazujuéi znacajan negativan

ucinak u veéini istrazivanja (24).

Sva istrazivanja na kompozitnim materijalima provedena su na konvencionalnim
kompozitima te prema dostupnoj literaturi nema istraZivanja provedenih na debeloslojnim

kompozitima.



2. CILJ I HIPOTEZE ISTRAZIVANJA

Stabilnost adhezivne veze uspostavljene izmedu tvrdih zubnih tkiva i restauracije odreduje
dugovjecnost restaurativnog postupka. Svrha ovog istrazivanja bila je procijeniti u¢inak
ioniziraju¢eg zracenja koje se primjenjuje u radioterapiji onkoloskih bolesnika na snagu sveze

univarzalnog adheziva osme generacije i debeloslojnih kompozitnih materijala za dentin.

Nadalje, cilj je bio usporediti smi¢nu snagu sveze za dentin ozrafen prije postavljanja
restauracije i neposredno nakon postavljanja restauracije s kontrolnom skupinom koja nije

izlagana ioniziraju¢em zracenju.
Nulte hipoteze.

e Zralenje prije i nakon postavljanja restauracije nece utjecati na smi¢nu snagu sveze.
e Nece biti razlike u smi¢noj snazi sveze u usporedbi s neozra¢enim dentinom.
e Primjena razlicitih debeloslojnih kompozitnih materijala za restauraciju nece

utjecati na smi¢nu snagu sveze.



3. MATERIJALI I POSTUPCI

3.1. Prikupljanje uzoraka

U istrazivanju je koriSteno 40 ekstrahiranih intaktnih tre¢ih molara prikupljenih tijekom
jednog mjeseca na Zavodu za oralnu kirurgiju Klinike za kirurgiju lica, ¢eljusti i usta Klinicke
bolnice Dubrava. Zubi su izvadeni s valjanom indikacijom iz opravdanih, medicinskih razloga
kao §to je impakcija. Svi zubi prije pocetka istraZivanja dezinficirani su u 1%-tnoj otopini
kloramina u trajanju od tri dana te su nakon toga ¢uvani u fizioloskoj otopini do pocetka
eksperimenta. Primjenu ekstrahiranih molara odobrilo je Eticko povjerenstvo Stomatoloskog
fakulteta SveuciliSta u Zagrebu

3.2. Priprema uzoraka za istraZivanje

Krune zuba prepiljene su dijamantnom pilom (Isomet, Buehler, Duesseldorf, Njemacka)
(Slika 1.) na caklinsko-cementnom spojistu. Potom su se dijamantnom pilom ispilile dentinske
plocice debljine 2,2 mm okomito na uzduznu os zuba, a plocice s dovoljnom koli¢inom dentina
ispilile su se jo§ na pola te se sve ¢uvalo u fizioloskoj otopini do trenutka ulaganja u akrilat.
Nakon provjere intaktnosti, dentinske plo¢ice ulozile su se u akrilatnu masu (Slika 2.) u
kalupima dimenzija prikladnih za montiranje na kidalicu. Uzorci su se potom ispolirali na
uredaju za poliranje papirom od silikonskog karbida granulacije 600 (PRESI, Eybenes,
Francuska) (Slika 3.) kako bi se na dentinu postiglo ravno podruéje za adheziju te su se zatim

pohranili u destiliranu vodu.

Slika 1. Piljenje krune na Slika 2. Dentinske plocice Slika 3. Poliranje uzoraka

dijamantnoj pili ulozene u akrilatnu masu



Uzorci su se nasumic¢no podijelili u 6 skupina (n=15) ovisno o vremenu zra¢enja dentina
(prije ili poslije postavljanja kompozitne restauracije) i prema materijalu (SDR Plus Bulk Fill
Flowable, LOT2101000559 (Dentsply DeTrey GmbH, Konstanz, Njemacka), Ivoclar Tetric
EvoFlow Bulk Fill, LOT Z00P21 (lvoclar Vivadent, Schaan, Lihtenstajn)):

1. Kontrolna skupina bez zraéenja + SDR Plus Bulk Fill Flowable (SDR CG),
Kontrolna skupina bez zracenja + Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill (TET CG),
Zracenje neposredno prije restauracije sa SDR Plus Bulk Fill Flowable (X SDR),
ZraCenje neposredno prije restauracije s Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill (X TET),

ZraCenje neposredno nakon restauracije sa SDR Plus Bulk Fill Flowable (SDR X),

o a ~ wDn

ZraCenje neposredno nakon restauracije s Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill (TET
X),

U svim uzorcima Koristio se isti samojetkajué¢i adheziv (3M Scotchbond Universal Plus
Adhesive (LOT8039902) (3M Deutschland GmbH, Neuss, Njemacka)).

Uzorci iz skupina 3, 4, 5 i 6 izlagali su se ioniziraju¢em zracenju doze 2 Gy dnevno
tijekom 5 dana u tjednu kroz 7 tjedana s prekidima za vikend. lzvedeno je ukupno 35 frakcija
prema protokolu radioterapijskog lije¢enja karcinoma glave i vrata. Zracenje je izvedeno na
Odjelu za onkologiju Klinickog bolnickog centra Zagreb pomocu linearnog akceleratora
Siemens Primus (Siemens Healtheneers AG, Erlangen, Njemacka) (Slika 4.). Uzorci su cijelo

vrijeme bili pohranjeni u destiliranoj vodi.

Slika 4. Uzorci u destiliranoj vodi postavljeni za zrac¢enje na linearnom akceleratoru

Potom se na sve dentinske izbruske prema uputi proizvodaca aplicirao samojetkajuci
adheziv (3M Scotchbond Universal Plus Adhesive) na povrsinu 121 (3.14 mm?) koristeéi

samoljepljivu traku s rupicom odgovarajuce povrsine. Aplicirao se utrljavanjem tijekom 20
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sekundi (Slika 5.), zatim se 5 sekundi susio zrakom iz pustera kako bi otapalo ishlapilo te se
polimerizirao 10 sekundi Bluephase Style LED lampom (lvoclar Vivadent, Schaan,
Lihtenstajn). Nakon toga je apliciran SDR Plus Bulk Fill Flowable ili Ivoclar Tetric EvoFlow
Bulk Fill pomocu teflonskih kalupa namjestenih u stezaljku (Slika 6.) u debljini 2 mm u jednom

sloju te je sve polimerizirano 20 sekundi Bluephase LED lampom (Slika 7.).

I

Slika 5. Aplikacija Slika 6. Uzorak s Slika 7. Polimerizacija
adheziva teflonskim kalupom u debeloslojnog kompozita
stezaljci LED lampom

Nakon vadenja iz kalupa, dobiveni su jednaki stupic¢i s debeloslojnim kompozitnim

materijalom (Slika 8.). Uzorci su se ponovo vratili u destiliranu vodu.

=

Slika 8. Stupici od debeleslojnog kompozitnog materijala na uzorku adhezivno vezani

za dentin



Uzorci iz skupina 5 i 6 izlozili su se istom protokolu zracenja kao i ranije uzorci iz
skupina 31 4.

3.3. Ispitivanje smi¢ne snage sveze

Nakon zracenja 5. 1 6. skupine ispitana je smi¢na snaga sveze kompozita za dentin prema
ISO standardu 29022 pomocu kidalice UltraTester (Ultradent Products, SAS Institute Inc.,
Cary, NC, USA). Vrh kidalice oblikovan je tako da odgovara kompozitnim stupi¢ima na
uzorcima (Slika 9. a i b). Primijenjena je konstantna brzina 1 mm/min do trenutka odvajanja
kompozita od dentina (Slika 10.).

Slika 9. Uzorci postavljeni u kidalicu: a) gledano sprijeda, b) gledano bo¢no



Slika 10. Trenutak odvajanja kompozita od dentina

3.4. Statisticka analiza

Dobiveni rezultati analizirani su koriStenjem dvosmjernog ANOVA testa te Tukey HSD
post hoc testa za procjenu statistiCke znacajnosti dobivenih rezultata. Statisticka analiza
provedena je pomocu programa SPSS 23.0 (SPSS Inc., Chicago, IL). Razina statisticke
znacajnosti bila je 5% (p<0,05).

3.5. Analiza fraktura

Kako bi se mogle analizirati vrste fraktura uzoraka, nakon ispitivanja u kidalici svi
frakturirani uzorci promatrani su pod digitalnim mikroskopom Dino-Lite AM4113T s optickim
povecanjem 10-70x i 200x i rezolucijom od 1,3 megapiksela (Dino-Lite products, Almere,
Nizozemska) (Slika 11.).
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Slika 11. Uzorak postavljen pod svjetlosni mikroskop
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4. REZULTATI

4.1.Snaga sveze debeloslojnih kompozitnih materijala za dentin

U ovom istrazivanju na rezultate smi¢ne snage sveze (izrazene u MPa) provela se
dvosmjerna ANOVA na nezavisnim uzorcima zbog postojanja dvije nezavisne varijable:
razli¢itih uvjeta zraCenja (bez zracenja, zraCenja prije restauracije i zraCenja nakon restauracije)
I razli¢itih materijala koji su koristeni prilikom restauracije (SDR Plus Bulk Fill Flowable,

Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill).

Normalnost raspodjele ispitana je Kolmogorov-Smirnov testom. Homogenost varijanci
ispitana je Levenovim testom. U ovom istrazivanju Koristen je i Tukeyjev test, jo§ zvan i Tukey
HSD (Honestly Significant Difference) test kao nadopuna ANOVA-i, kako bi se utvrdilo koje

se skupine medusobno znacajno razlikuju i na koji nacin.

Tablica 1. Prikaz deskriptivnih podataka smi¢ne snage sveze za skupine s razli¢itim vremenima
ionizirajuéeg zracenja dentina (kontrolna skupina=1, zracenje prije restauracije=2, zraCenje
nakon restauracije=3) na razliCitim materijalima za restauraciju (SDR Plus Bulk Fill
Flowable=SDR, Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill=TET).

Materijal Zradenje M SD N
SDR 1 29,607 5,3494 15
2 20,893 9,9031 15

3 18,247 8,0667 15

Ukupno 22,916 9,2251 45

TET 1 23,553 6,3709 15
2 23,293 5,1090 14

3 16,693 8,2235 15

Ukupno 21,132 7,3186 44

Ukupno 1 26,580 6,5487 30
2 22,052 7,9148 29

3 17,470 8,0427 30

Ukupno 22,034 8,3384 89

*M - aritmeticka sredina, SD - standardna devijacija, N - veli¢ina uzorka
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U Tablici 1 vidljivo je kako je kod obje vrste materijala N podjednak za sve skupine,

¢ime se zadovoljava preduvjet za provedbu dvosmjerne ANOVA-e na nezavisnim uzorcima.

Kada promatramo skupine sa SDR Plus Bulk Fill Flowable ispunom, prosje¢ne
vrijednosti smi¢ne snage sveze su najvise U kontrolnoj skupini (M=29,607), a najnize u skupini
zracenja nakon restauracije (M=18,247), Sto implicira na postojanje odredenog djelovanja

zraCenja na smi¢nu snagu sveze za dentin (Tablica 1).

Kada gledamo skupine s Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill ispunom, vrijednosti smi¢ne
snage sveze za dentin su najvise u kontrolnoj skupini (M=23,553), a najnize u skupini zraenja
nakon restauracije (M=16,693), sto takoder implicira na postojanje odredenog djelovanja
zracenja na smicnu snagu sveze za dentin koje ¢e se provjeriti provedbom dvosmjerne
ANOVA-¢ na nezavisnim uzorcima. Vidljivo je takoder kako podatci uvelike variraju oko

pripadajuéih aritmetic¢kih sredina, zbog Cega je bilo potrebno provjeriti homogenost varijanci.

Tablica 2a. Prikaz rezultata Kolmogorov-Smirnov testa normaliteta raspodjele zavisne varijable
u skupinama s razli¢itim vremenima ionizirajuceg zracenja dentina (kontrolna skupina=1,
zracenje prije restauracije=2, zracenje nakon restauracije=3) (N=89).

Kolmogorov-Smirnov

Zralenje Statistik df p
Smicna snaga 1 0.125 30 0.200
2 0,065 29 0,200
3 0,127 30 0,200

Prema rezultatima Kolmogorov-Smirnov testa ne postoji odstupanje od normalne
raspodjele za niti jednu od skupina (p>0,05 ¢ime je zadovoljena pretpostavka za provedbu

dvosmjerne ANOVA-e na nezavisnim uzorcima (Tablica 2a).
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Tablica 2b. Prikaz Kolmogorov-smirnov testa normaliteta raspodjele zavisne varijable u
skupinama sa SDR ispunom s razli¢itim vremenima ionizirajuc¢eg zracenja i U skupinama s
Tetric ispunom s razli¢itim vremenima ionizirajuceg zracenja (SDR Plus Bulk Fill
Flowable=SDR, Tetric EvoFlow Bulk Fill =TET) (N=89).

Kolmogorov-Smirnov

Materijal Statistik df p
Smicna snaga SDR 0.103 45 0.200
TET 0,069 44 0,200

Prema rezultatima Kolmogorov-Smirnov testa, ne postoji odstupanje od
normalne raspodjele za niti jednu od skupina (p>0,05), ¢ime je zadovoljena pretpostavka za

provedbu dvosmjerne ANOVA-e na nezavisnim uzorcima (Tablica 2b).

Tablica 3. Prikaz rezultata Levenovog testa homogenosti varijanci.

Levenov statistik dfl df2 p

Smicna snaga sveze 2,234 5 83 0,058

U Tablici 3 prikazani su rezultati Levenovog testa homogenosti varijanci koji pokazuju da
su varijance homogene (p>0,05), Sto zadovoljava pretpostavku za provedbu dvosmjerne

ANOVA-e na nezavisnim uzorcima.

Tablica 4. Prikaz rezultata dvosmjerne ANOVA-e na nezavisnim uzorcima.

Suma kvadrata df Kvadrirana suma F p
Materijal 66,988 1 66,988 1,225 0,272
ZraCenje 1244,972 2 622,486 11,383 <,001
Materijal * Zracenje 263,841 2 131,920 2,412 0,096
Pogreska 4538,972 83 54,686
Ukupno 49326,580 89
Ispravljena ukupna 6118.479 88

vrijednost
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Prema dobivenim rezultatima prikazanima u Tablici 4 (F=1,225 uz dfi;=1, df;=83 i
p>0,05), zakljucujemo kako smicna snaga sveze nije statisticki znacajno razli¢ita kod skupina
s razli¢itim restaurativnim materijalima, neovisno o djelovanju faktora vremena zraéenja.
Temeljem dobivenih rezultata (F=622,486 uz df1=1 i df;=83 te p<0,05) takoder zaklju¢ujemo
kako se skupine izlozene razli¢itom vremenu zraCenja statisticki znacajno razlikuju prema
smi¢noj snazi sveze, neovisno o djelovanju faktora materijala. Na kraju, rezultati (F=131,920
uz dfi=2, df,=83 i p>0,05) pokazuju da ne postoji interakcijski efekt faktora materijala i

vremena zracenja, §to je vidljivo i na Slici 12.
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Slika 12. Prikaz glavnih efekata faktora materijala koristenog za restauraciju (SDR Plus Bulk Fill
Flowable=SDR, Ivoclar Tetric EvoFlow Bulk Fill=TET) i vremena zracenja dentina (kontrolna
skupina=1, zraCenje prije restauracije=2, zracenje nakon restauracije=3) na smi¢nu snagu veze za
dentin (N=89).
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Tablica 5. Prikaz rezultata Tukey HSD testa.

Srednja razlika 95% Confidence Interval
Standardna

(I) Zracenje (J) Zracenje (1-J) pogreska p Donja granica Gornja granica
1 2 4,528 1,9258 0,054 -0,068 9,124

3 9,110 1,9094 <,001 4,553 13,667
2 1 -4,528 1,9258 0,054 -9,124 0,068

3 4,582 1,9258 0,051 -0,014 9,178
3 1 -9,110" 1,9094 <0001  -13,667 -4,553

2 -4,582 1,9258 0,051 -9,178 0,014

Rezultati prikazani u Tablici 5 potvrduju rezultate ANOVA-¢, te pokazuju izmedu kojih
tocno skupina postoje razlike. Iz rezultata je vidljivo da se kontrolna skupina (1) znacajno
razlikuje od skupine izloZene zracenju nakon restauracije (3) s obzirom na smi¢nu snagu sveze
za dentin, na nacin da Su prosjecne vrijednosti smi¢ne snage sveze za dentin vise za kontrolnu
skupinu nego za skupinu izlozenu zra¢enju nakon restauracije (3). Nadalje, kontrolna se skupina
ne razlikuje statisticki znacajno od skupine izloZene zracenju prije restauracije (2) te ne postoje
statistiCki znaCajne razlike u aritmetiCkim sredinama smicne snage Sveze za dentin izmedu

skupine 2 i skupine 3.

4.2. Analiza vrste fraktura uzoraka

Promatranjem povrsine frakturiranih uzoraka pod svjetlosnim mikroskopom, odredena
je vrsta frakture za svaki pojedini uzorak. Vrste fraktura bile su: adhezivna (fraktura samo u
adhezivnom sloju), mjesovito adhezivna i kohezivna u dentinu (0sim u adhezivnom sloju,
fraktura i u dentinu), mjesovito adhezivna i kohezivna u materijalu (osim u adhezivnom sloju,
fraktura i u kompozitnom materijalu) te mjesovito kohezivna u dentinu i materijalu (kohezivna

fraktura i u dentinu i u kompozitnom materijalu) (Slika 13).
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Slika 13. Prikaz vrsta fraktura: a) adhezivna, b) mjesovito adhezivna i kohezivna u dentinu,
¢) mjesovito adhezivna i kohezivna u materijalu, d) mjeSovito kohezivna

Tablica 6. Prikaz rezultata analize vrste fraktura (mjeSovito adhezivna i1 kohezivna u
materijalu=ACM, mjesovito adhezivna i kohezivna u dentinu=ACD, adhezivna=ad, mjesovito
kohezivna u dentinu i materijalu=MC) po skupinama

SDR CG TET CG X SDR XTET SDR X TET X

ad 11 (73%) 10 (67%) 9 (60%) 7 (50%) 6 (40%) 2 (13%)
ACD 4 (21%) 5 (33%) 5 (33%) 5 (36%) 1 (%) 1 (7%)
MC 0 (0%) 0 (0%) 1 (7%) 2 (14%) 2 (13%) 4 (27%)
ACM 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 6 (40%) 8 (53%)

Prikaz rezultata analize vrste fraktura vidljiv je u Tablici 6. broj¢ano i u postotku za
svaku skupinu. Kontrolne skupine frakturirale su pretezito adhezivno te u dentinu. Skupine
zraCene prije restauracije, frakturirale su pretezito adhezivno, kohezivno u dentinu i
naposlijetku kohezivno i u materijalu i u dentinu. Skupine zracene nakon restauracije imale su
najveci udio mjeSovito adhezivnih fraktura i kohezivnih u materijalu, zatim ¢isto adhezivnih
fraktura, zatim mjeSovito kohezivnih i u materijalu i u dentinu te najmanji broj fraktura u

dentinu. Graficki prikaz raspodjele vrste fraktura vidljiv je na Slici 14.
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Slika 14. Prikaz raspodjele vrste fraktura (mjeSovito adhezivna i kohezivna u
materijalu=ACM, mjeSovito adhezivna i kohezivna u dentinu=ACD, adhezivna=ad, mjesovito

kohezivna u dentinu i materijalu=MC) po skupinama
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5. RASPRAVA

LijeCenje karcinoma glave i1 vrata zahtijeva multidisciplinarni pristup u kojem
radioterapija predstavlja glavni terapijski postupak ili postoperativnu adjuvantnu terapiju (35).
Ionizirajuc¢e zracenje koje se koristi u lije¢enju karcinoma glave i vrata dovodi do brojnih
nezeljenih posljedica, ukljucujuéi i promjene u strukturi tvrdih zubnih tkiva koje mogu utjecati
na svezu restaurativnog materijala i tkiva te pridonijeti, uz ostale ¢imbenike, razvoju

radijacijskog karijesa (36).

Rezultati ove studije pokazali su da zradenje utjeCe na snagu sveze univerzalnog
adheziva i1 debeloslojnog restaurativnog materijala za koronarni dentin. Snaga sveze bila je
znacajno manja kada su se uzorci zracili neposredno nakon restauracije ¢ime je nulta hipoteza
odbacena. Ipak, u slucaju zraenja dentina neposredno nakon restauracije u odnosu na uzorke
zracene neposredno prije restauracije, smanjenje snage sveze nije bilo statisticki znacajno.

Nulta hipoteza je stoga potvrdena.

Smanjenje snage sveze u sluCaju zraenja prije restauracije moze se objasniti
promijenjenom strukturom i sastavom dentina. Doista, monogobrojne studije pokazale su
morfoloske promjene u caklini i dentinu te promjene u organskoj i anorganskoj komponenti
tvrdih zubnih tkiva nakon ionizirajuéeg zracenja u terapijskim dozama (26). Ionizirajuce
zraCenje dovodi do radiolize vode. Ovaj proces dogada se u nekoliko koraka, a rezultira
stvaranjem nestabilnih vrsta — slobodnih radikala poput vodikovog atoma H-, hidrokslinih
radikala OH- koji prelaze u molekularne produkte (Hz i H202) (26,37,38). Slobodni radikali
uzimaju elektrone (sebe reduciraju, a tkivo oksidira) u prvom redu iz organskih komponenti pa
se moZe ocekivati naglaSeniji u¢inak ionizirajuéeg zracenja u dentinu, nego u caklini zbog
veéeg udjela organskih komponenti i vode u dentinu (39). Nadalje, mozZe se pretpostaviti da
negativni ucinak ionizirajuceg zracenja na kolagena vlakna onemogucava formiranje stabilnog
hibridnog sloja i kompromitira adheziju na dentinu (26,40). Osim toga, ioniziraju¢e zratenje
utjece 1 na anorgansku komponentu tvrdih zubnih tkiva mijenjajuci kristalinitet hidroksilapatita
i poroznost tkiva $§to takoder moze utjecati na adheziju (26,40). Kristalinitet je stupanj
strukturnog reda solida te odreduje fizikalna i mehanicka svojstva (tvrdoca, gustoca, prozirnost
1 difuzija). U tom je smislu mogucée da smanjeni kristalinitet i porozitet dentina pridonosi
kemijskoj interakciji adheziva i zracenog dentina $to moze relativno ojacati svezu. Poznato je
da su metakrilatni monomeri (UDMA i GDMA) kod samojetkajucih i univerzalnih adheziva

djelomi¢no zamijenjeni kiselim monomerima, poput metakril-oksidecil fosfata (MDP) u
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Scotchbond universal adhezivu, a ti monomeri mogu stvarati kemijsku vezu s kalcijem u
kristalima hidroksiapatita (HAp) na djelomi¢no ogoljelim kolagenim vlaknima zbog kiselog pH
samojetkajuceg ili univerzalnog adheziva (koji se po sastavu, barem kad su u pitanju kiseli
monomeri, malo razlikuje od samojetkaju¢ih adheziva) (41,42). Dakle, sastav adheziva (Kiseli
monomer) i povec¢ana poroznost tkiva mogu objasniti zaSto snaga sveze kod uzoraka zracenih

prije restauracije nije bila statisti¢ki znacajno manja nego u kontrolnih uzoraka.

Analiza fraktura takoder podupire pretpostavku da promijenjeni sastav i smanjena
mehanicka svojstva unutar zracenog dentina smanjuju snagu sveze. lako su i u skupini zracenoj
prije restauracije dominantne adhezivne frakture, ipak su prisutne i mjeSovite frakture —
adhezivne i1 kohezivne u zratenom dentinu. Taj je nalaz u skladu s prethodnom studijom s
univerzalnim adhezivima Ugurlu i sur (34) koji su takoder pokazali da prevalencija kohezivnih
dentinskih fraktura raste kod zracenih uzoraka. S druge strane, kod kontrolnih uzoraka, frakture

su dominantno adhezivne.

Rezultat znacajno slabije snage sveze kod uzoraka zracenih nakon resturacije kod oba
ispitivana materijala nije u skladu s rezultatima brojnih ranijih studija koje su pokazale da je
znacajnije smanjenje snage sveze uoceno kada je dentin zracen prije restauracije. Nasi su
rezultati u skladu s rezultatima Arid i sur. (40) koji su takoder pokazali da je snaga sveze
najlosija kod zrafenja neposredno nakon restauracije. Ovaj rezultat moze se objasniti
hidrolitickom razgradnjom hibridnog sloja (postojanje adhezivnih fraktura) i hidrolitickom
razgradnjom polimerne matrice unutar kompozitnog materijala (dominantan broj kohezivnih

fraktura u materijalu).

lako je stupanj konverzije univerzalnog Scotchbond adheziva prema literaturi visokih 85%
(43), univerzalni adheziv s nanopunilima (prema deklaraciji, Scotchbond sadzi Cestice
punila/Fillers) ima relativno vecu resorpciju vode, nego nepunjeni adhezivi (44). To moze
dovesti do degradacije hibridnog sloja, posebno u okolnostima izloZenosti ioniziraju¢em
zraCenju zbog ve¢ spomenute radiolize vode. lako punila u sastavu adheziva smanjuju
polimerizacijsko skupljanje i povecavaju snagu (42), u kontekstu restauracija kod onkoloskih
bolesnika i povecane resorpcije vode, punila u adhezivu ne moraju nuzno biti prednost. Dva su
mehanizma opcenito prisutna kod degradacije hibridnog sloja, degradacija kolagenih vlakana i
hidroliti¢ka razgradnja same polimerne matrice (45). Cinjenica je da univerzalni adhezivi kao i
svi jednokomponentni adhezivi moraju sadrzavati i hidrofilne monomere poput HEMA-a zbog
hidrofilnosti dentinskog supstrata kako bi se omogucilo vlazenje. Doista, HEMA je u sastavu
Scotchbond univerzalnog adheziva, a poznato je da metakrilatni adhezivi koji sadrze hidrofilne
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skupine (poput hidroksilnih, fosfatnih i esterskih) skloniji resorpciji vode i hidrolitickoj
razgradnji hibridnog sloja (46), osim toga i otapalo je mjeSavina etanola i vode (43). Raspadanje
organske matrice eksponira kolagena vlakna koja su onda podlozna proteolitickoj razgradnji, a
u nasem slucaju i negativnim uéincima ioniziraju¢eg zraenja. Nalaz adhezivnih fraktura kod
uzoraka zracenih nakon restauracije, u skladu je s pretpostavkama o hidrolitickoj razgradnji

hibridnog sloja dodatno potenciranom utjecajem ioniziraju¢eg zracenja.

Osim razgradnje hibridnog sloja, objasnjenje za najlosije rezultate kod zracenja nakon
restauracije mozemo objasniti 1 utjecajem ioniziraju¢eg zraCenja na hidroliticku razgradnju
polimerne matrice unutar materijala. Koli¢ina resorbirane vode i razgradnja materijala odredena
je: stupnjem konverzije, dimetakrilatnim sastavom, udjelom cestica punila i silanizacijom tih
Cestica (47). Poznato je da su svjetlosno polimeriziraju¢i kompozitni materijali nakon
polimerizacije konvertirani svega 55-75% (48). To znaci da preko 25% veza monomera ne
sudjeluje u formiranju organske matrice. Monomeri u kompozitnim smolama imaju dvije
valencije od kojih jedna nije iskoristena ili se pak radi o zaostalim monomerima u materijalu.
Anseth i sur. (49) procijenili su da 6,25% monomera nije uklju¢eno u polimernu matricu, kada
je kompozitna smola konvertirana 75%. Polimerizacija je stoga zaustavljena nakon dosezanja
tzv. vitrifikacije (kriti¢ne viskoznosti kada je mobilnost monomera ograni¢ena) (48). Nadalje,
BisGMA u sastavu Tetric EvoFlow Bulk Fill materijala, kao i TEGDMA u sastavu SDR-a
hidrofilni su monomeri koji mogu pridonijeti resorpciji vode i hidrolitickoj razgradnji (BisEMA
i UDMA hidrofobniji su) (48). Osim toga, svi metakrilatni polimeri sadrze esterske veze koje
su podloZne hidrolitickoj razgradnji te se dogada proces suprotan polimerizaciji i smanjuje se
stupanj konverzije (47,48). Takoder, tekuc¢i debeloslojni kompozitni materijali koriSteni u
ovom istrazivanju imaju manji udio ¢estica punila od visokoviskoznih kompozitnih materijala

Sto pridonosi resorpciji vode (47,50).

Uz prisutnost vode u materijalu, ionizirajuce zracenje dovodi do stvaranja vodikovog
peroksida i slobodnog radikala vodika (atoma vodika) unutar samog ispuna i oslabljuje ga.
Nalaz mjeSovitih fraktura (adhezivnih 1 kohezivnih u materijalu), u skladu su s objasnjenjima
da ioniziraju¢e zracenje potencira razgradnju hibridnog sloja, ali 1 esterskih veza unutar

polimerne matrice kompozitnog materijala.

Ogranicenja provedenog in Vitro istrazivanja ukljucuju ne uzimanje u obzir utjecaja
kvantuma salivacije i promijenjena sastava oralne flore nakon zracenja na ishode mjerenja.

Unutar ograniCenja istrazivanja, rezultati pokazuju da ioniziraju¢e zracenje u terapijskim
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dozama znacajno smanjuje snagu sveze adheziva osme generacije i debeloslojnih tekucih
restaurativnih materijala za koronarni dentin. Snaga sveze bila je najslabija kod zracenja
neposredno nakon restauracije za oba materijala, dok kod zracenja prije restauracije, smanjenje
snage sveze nije bilo statisticki znacajno. Iz rezultata je razvidno da je neophodno kontinuirano
prac¢enje dentalnog statusa onkoloskih pacijenata ¢ija terapija ukljucuje zracenje podrucja glave
I vrata u smislu dijagnostike dentalnih oboljenja i procjene kvalitete restauracija, neovisno o

vremenu njihova postavljanja.
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6. ZAKLJUCCI

Na temelju rezultata ovog istrazivanja moze se zakljuciti:

1.

ZraCenje prije i nakon postavljanja restauracije utjecalo je smanjenjem smi¢ne snage
sveze.

U skupini zra¢enoj neposredno nakon postavljanja restauracije, snaga sveze bila je
statistiCki znacajno manja nego u kontrolnoj skupini.

Primjena razli¢itih debeloslojnih kompozitnih materijala za restauraciju nije utjecala

na smi¢nu snagu sveze.
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9. SAZETAK

Dora Zagorac

UTJECAJ IONIZIRAJUCEG ZRACENJA NA SNAGU SVEZE KOMPOZITNIH
MATERIJALA ZA DENTIN

Svrha: Svrha ovog istrazivanja bila je procijeniti u¢inak ioniziraju¢eg zracenja koje se
primjenjuje u radioterapiji onkoloSkih bolesnika na snagu sveze dentina i debeloslojnih

kompozitnih materijala.

Materijali i postupci: Uzorci dentinskih izbrusaka (N=90) uloZeni su u akrilat,
ispolirani te nasumi¢no podijeljeni u 6 skupina (n=15) prema izloZenosti zracenju i prema
restaurativnom materijalu: 1) kontrolna skupina SDR (SDR Plus Bulk Fill Flowable); 2)
kontrolna skupina TET (Tetric EvoFlow Bulk Fill); 3) zra¢enje + SDR; 4) zraenje + TET; 5)
SDR + zracenje; 6) TET + zracenje. Kod svih uzoraka koristen je univerzalni adheziv osme
generacije (Scotchbond Universal Plus Adhezive). Uzorci skupina 3-6 izloZeni su kumulativnoj
dozi zracenja od 70 Gy, 2 Gy dnevno tijekom 7 tjedana. Snaga sveze u MPa izmjerena je
pomocu kidalice UltraTester. Rezultati su analizirani dvosmjernom analizom varijance
(ANOVA) i Tukey HSD post hoc testom na razini zna¢ajnosti 5% (p<0,05).

Rezultati: Zracenje prije i nakon postavljanja restauracije rezultiralo je smanjenjem
smi¢ne snage sveze. Snaga sveze bila je statisticki znacajno manja u skupinama zracenim
neposredno nakon postavljanja restauracije (p<0,05). Nije bilo znacajne razlike medu
materijalima (p>0,05). U kontrolnim skupinama prevladavale su adhezivne frakture, dok je u
zraenim uzorcima bio ve¢i udio kohezivnih fraktura. Kohezivne frakture u dentinu bile su
¢esce kod zracenja prije restauracije, dok je udio kohezivnih fraktura u materijalu bio veéi kod

zrac¢enja nakon restauracije.

Zakljudak: Radioterapija utjeCe na snagu sveze restaurativnih materijala za dentin, a
zraCenje neposredno nakon restauracije zubi rezultira najnizom snagom sveze Neovisno o

korisStenom debeloslojnom teku¢em materijalu.

Kljuéne rijeci: neoplazme glave i vrata, radioterapija, dentalni materijali, dentinska sveza,

dentin
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10.SUMMARY

Dora Zagorac

EFFECTS OF IONIZING RADIATION ON THE SHEAR BOND STRENGTH OF
COMPOSITE MATERIALS TO DENTIN

Aim: The purpose of this research was to evaluate the effect of ionizing radiation applied
in radiotherapy of oncology patients on the shear bond strength of bulk-fill composite materials

to dentin.

Materials and methods: Samples of dentin discs (N=90) were put in acrylate, polished
and randomly divided into 6 groups (n=15) according to radiation exposure and according to
restorative material: 1) control group SDR (SDR Plus Bulk Fill Flowable); 2) control group
TET (Tetric EvoFlow Bulk Fill); 3) radiation + SDR; 4) radiation + TET; 5) SDR + radiation;
6) TET + radiation. The eighth-generation universal adhesive (Scotchbond Universal Plus
Adhesives) was used in all samples. Groups 3-6 were exposed to a cumulative radiation dose
of 70 Gy, 2 Gy per day for 7 weeks. The bond strength in MPa was determined using the
UltraTester tearing machine. The results were analyzed by two-way variance analysis
(ANOVA) and Tukey HSD post hoc test at the significance level of 5% (p<0.05).

Results: Radiation before and after restoration resulted in a decrease of the shear bond
strength. The bond strength was statistically significantly lower in the groups irradiated
immediately after the restoration (p<0.05). The difference between the materials was not
statistically different (p>0.05). In the control groups, adhesive failure modes prevailed, while
in the irradiated samples there was a higher proportion of cohesive fractures. Cohesive fractures
in dentin were more common in radiation before restoration, while the proportion of cohesive

fractures in the material was higher in radiation after restoration.

Conclusions: Radiotherapy affects the bond strength of restorative materials to dentin,
and radiation immediately after the restoration results in the lowest bond strength, irrespectively
of the used bulk fill composite material.

Keywords: head and neck neoplasms, radiotherapy, dental materials, dental bonding, dentin

31



