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Wykaz skrotow

A.a. - Aggregatibacter actinomycetemcomitans

A-PRF - Advanced Platelet-rich Fibrin — zaawansowana fibryna bogatoptytkowa
A-PRF+- advanced Platelet-rich Fibrin plus — zaawansowana fibryna bogatoptytkowa plus
BOP - Bleeding on Probing - wskaznik krwawienia przy sondowaniu

CAL - Clinical Attachment Level - potozenie przyczepu klinicznego

C-PRF - concentrated injectable PRF, skoncentrowana iniekcyjna fibryna bogatoptytkowa
ECM - extracellular matrix — macierz pozakomorkowa

EGF - epidermal growth factor - epidermalny czynnik wzrostu

ELISA - Enzyme—Linked Immunosorbent Assay — test immunoenzymatyczny

e-PRF - extended Platelet-rich Fibrin — fibryna bogatoptytkowa poddana obrobce cieplne;j
FGF — fibroblast growth factor - czynnik wzrostu fibroblastow

FM - full mouth

GCF - gingival cervicular fluid — ptyn szczeliny dzigstowej

GR - Gingival recession - recesje dzigstowe

H-PRF - horizontal centrifuged Platelet-rich Fibrin, odwirowana poziomo fibryna

bogatoptytkowa

IGF — insulin-like growth factor - insulinopodobny czynnik wzrostu
IL-1 —interleukina 1

IL-18 - interleukina 1 beta

IL-6 — interleukina 6

IL-8 — interleukina 8

I-PRF - injectable Platelet Rich Fibrin - ptynna fibryna bogatoptytkowa

KTW- keratinised tissue width — szeroko$¢ dzigsta zrogowaciatego



MBI — Marginal Bleeding Index — wskaznik krwawienia brzeznego

MMPs — matrix metalloproteinases — metaloproteinazy macierzy pozakomorkowe;j
OFD - open flap debridement

PD - Pocket depth - gl¢bokos$¢ sondowania

PDGF - platelet-derived growth factor - ptytkopochodny czynnik wzrostu

P.g.- Porphyromonas gingivalis

PI - Plaque Index -wskaznik ptytki

PRP — Platelet Rich Plasma — osocze bogatoptytkowe

PS — Plaque Score — wskaznik ptytki

RANKL - Receptor Activator for Nuclear Factor k B Ligand - ligand aktywatora receptora

jadrowego czynnika x B

RCF - relative centrifugal force - wzgledna sita odsrodkowa

RPM - revolutions per minute - predkos¢ obrotowa

SRP - Scaling and root planing — skaling z wygtadzeniem powierzchni korzeni
SFFR - Sulcus fluid flow rate — wskaznik przeptywu ptynu kieszonki

T.d. - Treponema denticola

T.f. - Tannerella forsythia

TGF-B1 - Transforming Growth Factor 1 - transformujacy czynnik wzrostu beta-1
TNF-a - Tumor Necrosis Factor a - czynnik martwicy guza alfa

T-PRF - titanium-prepared platelet-rich fibrin — fibryna bogatoptytkowa uzyskana w
probowkach tytanowych

VEGF - Vascular Endothelial Growth Factor - czynnik wzrostu srédbtonka naczyniowego



Streszczenie

Cel: Ocena skutecznosci i-PRF w leczeniu pacjentow z zapaleniem przyzgbia oraz
poréwnanie statusu klinicznego przyzg¢bia po wykonaniu zabiegu SRP i zabiegdbw SRP w
pofaczeniu z zastosowaniem i-PRF do kieszonek przyzebnych. Ocena wptywu i-PRF na

stezenie MMP-8 w GCF pacjentow z zapaleniem przyzebia.

Materiat 1 metody: Czterdziesci ogdlnie zdrowych osob ze stwierdzonym zapaleniem
przyzgbia zostato randomowo podzielonych na dwie grupy po 20 oséb. W obu grupach
wykonano procedur¢ SRP (skaling i root planing). W grupie badanej dodatkowo po zabiegu
SRP podano do kieszonek przyzebnych i-PRF uzyskany z krwi obwodowej pacjenta. W dniu
zabiegu i na wizytach kontrolnych po 1, 3 i 6 miesigcach przeprowadzono badanie z oceng
stanu przyzebia. W dniu zabiegu i na wizytach po 2, 4 i 12 tygodniach z wybranych na
pierwszej wizycie kieszonek pobrano ptyn z kieszonek przyzebnych (GCF) do oceny
poziomu MMP-8. Dodatkowo na wszystkich wizytach oznaczano SSFR. Wyniki poddano

analizie statystycznej przy uzyciu programu Statistica 13.3 Tibco.

Wyniki: W obu grupach zaobserwowano istotne statystycznie zmniejszenie parametrow
klinicznych FM PD, FM CAL, FM BOP, FM PS, FM MBI wzgledem stanu przed zabiegiem.
W grupie SRP + i-PRF redukcja FM PD oraz FM BOP byla istotnie statystycznie wigksza niz
w grupie SRP. W obu grupach ilo$¢ kieszonek Smm i1 wigekszych ulegta zmniejszeniu, doszto
do istotnego spadku PD i CAL kieszonek >5mm i1 zwigkszenia GR w grupie SRP. Istotnie
wigksza redukcja migdzy grupami odnotowana zostata w przypadku PD 0-6, CAL 0-3 oraz
CAL 0-6 na korzys¢ grupy SRP + i-PRF. Poziom MMP-8 oraz SFFR w obu grupach ulegt

istotnie statystycznej redukcji bez rdéznicy migdzy grupami.

Whioski: SRP jako zloty standard leczenia zapalenia przyzgbia prowadzi do poprawy
parametrow klinicznych. Zastosowanie i-PRF jako dodatku do SRP wplywa na zmiane
parametrow PD, CAL oraz BOP. Terapia SRP zmniejsza poziom MMP-8 w GCF.

Zastosowanie i-PRF nie powoduje dodatkowej redukcji MMP-8.
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Streszczenie w jezyku angielskim

Objectives: To evaluate the effectiveness of i-PRF in the treatment of patients with
periodontitis and to compare the clinical status of the periodontium after SRP and SRP
procedures combined with the application of i-PRF to periodontal pockets. Assessment of the
effect of i-PRF on MMP-8 concentration in the GCF of patients with periodontitis.

Material and methods: Forty subjects with diagnosed periodontitis were randomly divided
into two groups of 20 people each. In both groups, the SRP procedure (scaling and root
planing) was performed. In the study group, after the SRP procedure, i-PRF obtained from
the patient's peripheral blood was additionally administered to the periodontal pockets. On
the day of the procedure and at follow-up visits after 1, 3 and 6 months, an examination was
performed to assess the periodontal parameters. On the day of the procedure and at visits after
2, 4 and 12 weeks, gingival cervicular fluid (GCF) was collected from the pockets selected at
the first visit to assess the level of MMP-8. Additionally, SFFR was measured at all visits.
The results were statistical analysed with the use of Statistica 13.3 Tibco software.

Results: In both groups, a statistically significant reduction in clinical parameters FM PD, FM
CAL, FM BOP, FM PS, FM MBI compared to the condition before the procedure was
observed. In the SRP + i-PRF group, the reduction in FM PD and FM BOP was statistically
significantly higher than in the SRP group. In both groups, the number of 5 mm and larger
pockets decreased, there was a significant decrease in PD and CAL of pockets >5 mm and an
increase in GR in the SRP group. A significantly greater reduction between the groups was
noted in the case of PD 0-6, CAL 0-3 and CAL 0-6 in favour of the SRP + i-PRF group. The
levels of MMP-8 and SSFR in both groups were statistically significantly reduced with no
difference between the groups.

Conclusions: SRP as the gold standard treatment for periodontitis leads to improvement of
clinical parameters. The use of i-PRF as an addition to SRP significantly affects the change of
PD, CAL and BOP parameters. SRP therapy reduces MMP-8 levels in GCF. The use of i-
PRF does not result in additional reduction of MMP-8.
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Wstep

Przyzebie (periodontium) to zespét struktur utrzymujgcych zab w z¢bodole. W jego
sktad wchodzg: kos¢ wyrostka zgbodotowego, ozgbna, cement korzeniowy oraz dzigsto (1).
Klinicznie zdrowe przyzebie odnosi si¢ do stanu, w ktorym brak jest cech stanu zapalnego.
Dzigsto jest bladorézowe i przylega do twardych tkanek zg¢ba. Szczelnie chroni przed
niekorzystnymi czynnikami mechanicznymi i mikrobiologicznymi nizej potozone struktury
aparatu zawieszeniowego. Nie wystepuja: krwawienie przy sondowaniu w zakresie wiekszym
niz 10% badanych miejsc, obrzgk, zaczerwienienie, poglebienie sondowania oraz utrata

przyczepu klinicznego (2, 3).

Zapalenie przyzebia (Periodontitis) to postgpujaca, destrukcyjna choroba aparatu
zawieszeniowego zebow. W obrazie klinicznym obserwuje si¢ utrate przyczepu Klinicznego,
powstawanie kieszonek przyzebnych oraz rozchwianie zgbdw, natomiast w obrazie
radiologicznym poziome i pionowe ubytki kosci wyrostka ze¢bodotowego (4). Periodontitis
stanowi kompleksowe schorzenie o wiclowymiarowym charakterze, uwzgledniajace
skomplikowang interakcje miedzy mikroflora poddzigstowa, reakcja immunologiczng
organizmu oraz czynnikami srodowiskowymi (5). Dlatego tez zdrowie jamy ustnej nie moze
by¢ postrzegane jedynie poprzez kontrolg¢ poziomu ptytki nazgbnej i bakterii, lecz wymaga
holistycznego podejscia, uwzgledniajacego wszystkie czynniki prowadzace do wystapienia

schorzenia oraz zapewniajgcego przywrocenie i utrzymanie zdrowia (6).

Biofilm bakteryjny uznawany jest za gldéwny czynnik etiologiczny wywotujacy
zapalenie dzigsel oraz prowadzacy do destrukcji tkanek przyzebia (7). Biofilm jest dobrze
zorganizowanym zespotem mikroorganizmow bytujacych na powierzchni zgbow 1 w obrgbie
szczelin dzigstowych. Bakterie biofilmu grupuja si¢ w mikrokolonie otoczone przez matrix,
w ktorej znajduja sie¢ kanaly ptynowe, przenoszace sktadniki odzywcze, produkty przemiany
materii, enzymy, metabolity i tlen (8). Za najbardziej zjadliwe dla przyzg¢bia uwaza sig
bakterie: Porphyromonas gingivalis (P.g.), Tannerella forsythia (T.f.), Treponema denticola
(T.d.) oraz Aggregatibacter actinomycetemcomitans (A.a.). Szczegdlng role w patogenezie
zapalen przyzebia odgrywa kompleks trzech bakterii: Porphyromonas gingivalis, Tannerella

forsythia 1 Treponema denticola, okreslany mianem czerwonego kompleksu (wg
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Socranskiego). Bakterie czerwonego kompleksu wykrywane sa u osob z zaawansowang
destrukcjg przyzebia (9, 10, 11,12).

W Periodontitis zwigkszona ilo$¢ periopatogenéw w okolicy poddzigstowej
wywotuje mechanizmy obronne zwigzane z produkcja czynnikéw zapalnych oraz
zwigkszonej ilosci plynu szczeliny dzigstowej (GCF ang. gingival cervicular fluid). W
wyniku stanu zapalnego, z powodu podwyzszonej ekspresji cytokin prozapalnych dochodzi
do destrukcji tkanek przyzgbia (13). W GCF pacjentow z zapaleniem przyzgbia w
poréwnaniu ze zdrowymi obserwowane jest zwiekszone stezenie: IL-1, IL-6, IL-8, TNFa,
biatka RANKL, a takze metaloproteinaz macierzy pozakomorkowej (MMP) (14,15). Uwaza
si¢, ze poziom proteinaz odgrywa istotng rolg¢ w regulacji obrotu tkanki i odzwierciedla

zaawansowanie zmian w przyzebiu (16,17).

Metaloproteinazy — macierzy  pozakomoérkowej (MMP)  nazywane rowniez
matryksynami sg proteolitycznymi metalozaleznymi endopeptydazami zdolnymi do
degradacji sktadnikow macierzy pozakomorkowej (ECM ang. extracellular matrix), w tym
kolagenu, elastyny, zelatyny, glikoprotein macierzy i proteoglikanu. W swojej budowie
zawieraja atom cynku (Zn2+) bedacy katalizatorem enzymow. W wigkszosci komorek
organizmu, od fibroblastow przez keratynocyty, makrofagi, komorki srodbtonka, po komorki
dendrytyczne Langerhansa, neurony, komoérki mikrogleju, miocyty, monocytach, limfocyty
T, leukocyty, granulocyty oboje¢tnochtonne, a nawet komoérki nowotworowe, mozna
zaobserwowac ekspresje 1 produkcje metaloproteinaz. To sugeruje ich powszechna obecno$é¢
1 znaczenie w rdéznorodnych procesach biologicznych, takich jak odpowiedz
immunologiczna, gojenie ran czy procesy nowotworzenia (18, 19, 20, 21). U cztowieka
zidentyfikowano 24 rodzaje metaloproteinaz macierzy zewnatrzkomorkowej (MMPs).

Matryksyny sa syntetyzowane w postaci zymogenu, zwanej takze forma latentng lub
proMMP, ktoéra jest prekursorem aktywnego enzymu. Te biatka sg p6zniej transportowane do
macierzy zewnatrzkomorkowej (ECM) lub zakotwiczane w obrgbie btony komoérkowej, co
determinuje miejsce ich aktywnosci. Lacznie matryksyny sa zdolne do przeprowadzenia
degradacji wszystkich sktadnikow ECM. Ta zdolno§¢ do degradacji réznych elementéw
macierzy zewnatrzkomorkowej odgrywa istotng role w regulacji homeostazy tkankowej oraz

w procesach fizjologicznych (22, 23).

13



Metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowej (MMPs) charakteryzujg —si¢

zroznicowang budowa, jednak istnieja pewne powtarzajace si¢ domeny w ich strukturze.

Kluczowe elementy to:

1.

Peptyd sygnalowy: Odpowiada za kierowanie enzymu do wlasciwego miejsca w
komorce 1 utatwia jego sekrecje.

Domena katalityczna: To aktywna czg¢$¢ enzymu, gdzie zachodzi degradacja
substratow. Sklada si¢ z ok. 170 aminokwasow. W obrebie tej domeny znajduje
si¢ miejsce aktywne, zawierajace sekwencje aminokwaséw (HEXXHXXGXXH),
w ktorej obecne 3 czasteczki histydyny (H) wiazg atom cynku.

Propeptyd (prodomena): Jest to fragment, ktory chroni enzym w postaci
zymogenu (proenzymu) przed wczesng aktywacja oraz reguluje jego aktywnosé
(24).

Metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowej (MMPs) dziela si¢ na cztery

specyficzne grupy, uwzgledniajac ich budowe strukturalng oraz powinowactwo do substratu.

Podzial ten uwzglednia zaro6wno ich strukturalng réznorodno$¢, jak i rézne specyficzne

funkcje w degradacji sktadnikow macierzy zewnatrzkomorkowej oraz regulacji procesow

biologicznych (23):

1.

Archetypowe MMPs:

e Kolagenazy: MMP-1 (Kolagenaza-1), MMP-8 (Kolagenaza-2), MMP-13
(Kolagenaza-3).

e Stromielizyny: MMP-3 (Stromielizyna-1), MMP-10 (Stromielizyna-2).

e Inne MMPs: MMP-12 (Metaloelastaza), MMP-19, MMP-20 (Enamelizyna),
MMP-27.

Zelatynazy: ¢ MMP-2 (Zelatynaza A), MMP-9 (Zelatynaza B).

Matrylizyny: «  MMP-7 (Matrylizyna), MMP-26 (Matrylizyna-2).

MMPs aktywowane przez furyny:

e MMP wydzielane jako formy aktywne: MMP-11 (Stromielizyna-3), MMP-28
(Epilizyna). « Metaloproteinazy I typu btonowego (MT-MMP): MT1-MMP
(MMP-14), MT2-MMP (MMP-15), MT3-MMP (MMP-16), MT5-MMP
(MMP-24).

e MMP zakotwiczone przez glikozylofosfatydyloinozytol (GPI-anchored):
MT4-MMP (MMP-17), MT6-MMP (MMP-25).
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e Metaloproteinazy II typu btonowego: MMP-23A, MMP-23B.

Ze wzgledu na to, ze kolagen typu I jest gléwnym sktadnikiem macierzy
pozakomorkowej tkanek przyzgbia, w periodontitis badacze szczegolng uwagg zwrdcili na
kolagenazy MMP-8, MMP-1 i MMP-13 oraz zelatynazy MMP-2 i MMP-9. W tkankach
dzigset, ptynie szczeliny dzigstowej oraz S$linie zmiany w poziomie tych enzymow

korelowaty z zaawansowaniem choroby oraz odpowiedzig tkanek na leczenie (25,26).

Jedna z najlepiej poznanych i przebadanych metaloproteinaz macierzy pozakomorkowej
jest MMP-8 (kolagenaza 2; typ neutrofilowy) (27, 28, 29). MMP-8 jest enzymem o wadze 75
kDa obecnym w glowne] mierze w ziarnisto$ciach specyficznych granulocytow
obojetnochtonnych. Jego wystepowanie stwierdzono jednak réwniez w chondroblastach, a
takze w fibroblastach dzigsta i ozebnej (30, 31, 32). Wazna funkcja biologiczng MMP-8 w
przyzgbiu jest utatwianie migracji leukocytow, zwlaszcza granulocytéw obojetnochtonnych,
z krazenia do kieszonki przyzebnej (33). Badania Golub i wsp. (34) oraz Ingman i wsp.(35)
jako pierwsze ukazaly, ze MMP-8 jest gldowna kolagenaza obecng in situ w dziasle i ptynie ze
szczeliny dzigstowej pacjentow z przewleklym zapaleniem przyzgbia i najprawdopodobniej
inicjuje proces destrukcji tkanek w miejscach aktywnego zapalenia. W literaturze wykazano
rowniez, iz do wzrostu poziomu MMP-8 dochodzi w wyniku zwigkszonego stresu
oksydacyjnego powodowanego przez mieloperoksydaze pochodzaca z neutrofili oraz
metabolity bakterii Porphyromonas gingivalis oraz Treponema denticola (36). Ekspresja i
aktywacja MMP-8, odzwierciedla zatem zaawansowanie zmian zapalnych, a takze stopien
degradacji tkanek w zapaleniu przyzgbia (37). Co wiecej, opublikowany ostatnio przeglad
systematyczny i metaanaliza wykazata, ze poziom tego biomarkera (MMP-8) jest klinicznie
najbardziej uzyteczny w diagnostyce periodontitis, niezaleznie od tego czy pacjent jest
palaczem tytoniu. Testy wykazaly czulo$§¢ oraz specyficzno$¢ na poziomie odpowiednio
76,7% 1 92,0% (28, 29).

Leczenie zapalenia przyzebia jest kompleksowym procesem, ktory mozna podzieli¢
na kilka faz, zaczynajac od przygotowania pacjenta, poprzez eliminacj¢ przyczyn choroby,
interwencje chirurgiczne, az po utrzymanie wynikow terapii i profilaktyke nawrotow.

W fazie ogoélnej leczenia dzialania koncentrujg si¢ na przygotowaniu pacjenta do
leczenia periodontologicznego. Obejmujg one kontrole choréb ogoélnych, ktore mogg miec
wpltyw na przebieg i leczenie periodontitis, edukacje pacjenta, eliminacj¢ natogéw, takich jak
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np.: palenie tytoniu (38, 39, 40). Przygotowany pacjent moze rozpocza¢ tzw. leczenie
przyczynowe polegajace na eliminacji ztogéw nad- i poddzigstowych oraz miejscowych
czynnikow sprzyjajacych akumulacji ptytki (41). Poprzez mechanoterapi¢ z uzyciem
skaleréw dzwigkowych, ultradzwigkowych oraz narzedzi recznych usuwane sg periopatogeny
z powierzchni z¢gbow i tkanek przyzebia. Na tym etapie wykonywane jest takze niezbedne
leczenie zachowawcze, endodontyczne, ekstrakcje zebdéw nierokujgcych oraz uzupetnienia
tymczasowe i wstgpna korekta okluzji. W niektorych sytuacjach leczenie pacjenta z
periodontitis wymaga zdrozenia procedur chirurgicznych umozliwiajacych skorygowanie
skutkéw choroby. Postgpowanie takie obejmuje leczenie resekcyjne i rekonstrukcyjne, a
takze leczenie nieprawidlowosci sluzowkowo- dzigstowych. W wielu przypadkach musi by¢
to postgpowanie bardziej interdyscyplinarne, angazujace rowniez leczenie ortodontyczne, a
takze procedury z zakresu protetyki, czy implantoprotetyki. Po zakonczeniu leczenia
aktywnego pacjent rozpoczyna tzw. leczenie/ fazg¢ podtrzymujacg, ktorej celem jest
utrzymanie wynikow terapii i1 profilaktyka nawrotow. Regularne wizyty kontrolne oraz
odpowiednia higiena jamy ustnej sa kluczowe dla monitorowania stanu przyzebia i

wczesnego wykrywania ewentualnych nawrotow choroby (42).

Ze wzgledu na infekcyjny charakter choroby postepowanie terapeutyczne
periodontitis skupia si¢ W znacznej mierze na eliminacji bakterii z jamy ustnej. Leczenie
niechirurgiczne polega na mechanicznym rozbiciu struktury biofilmu bakteryjnego, a tym
samym na redukcji ilo$ci patogendw obecnych w kieszonkach przyzgbnych. Ztogi kamienia
poddziastowego, ktére eliminujemy rowniez w trakcie tych procedur, stanowia dodatkowe
miejsce akumulacji ptytki 1 mechanicznie draznig tkanki przyzebia. Podstawag terapii i1
,,zfotym standardem” postgpowania jest SRP (Scaling and root planing) (43, 44). SRP moze
by¢ wykonywany za pomocg narzedzi recznych jak i maszynowych z rowng skutecznos$cia.
Literatura nie dostarcza informacji na temat nadrz¢dnosci jednej metody leczenia. Zarowno
stosowanie narzedzi recznych, jak i maszynowych ma swoje wady i zalety. Eksperci zgadzaja
si¢ natomiast w kwestii czynnikow wptywajgcych na skuteczno$¢ terapii. Podkreslane w
literaturze jest, iz na efektywno$¢ SRP wpltyw ma wyjsciowa glebokos¢ kieszonek, rodzaj

zgba 1 do§wiadczenie, czy tez doktadno$¢ pracy operatora (45, 46).

Poprzez eliminacj¢ periopatogendow oraz zmniejszenie stanu zapalnego, dochodzi do
splycenia kieszonek, wyeliminowania obrzgkow i krwawienia, a tym samym poprawy
zdrowia przyzgbia (47, 48, 49). W medycynie nieustannie trwaja poszukiwania lekow oraz
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sposobow na poprawienie jakosci leczenia i zoptymalizowanie sukceséw leczniczych. W
stomatologii, w zabiegach z zakresu chirurgii stomatologicznej i periodontologii lekarze
mierzg si¢ z problemem utrzymania zdrowia tkanek migkkich oraz kosci wyrostka
zgbodotowego. Poza nieustannym doskonaleniem technik leczniczych pozadane sa procedury
I preparaty, ktorych zastosowanie zmniejszy dolegliwos$ci pozabiegowe 0raz poprawi proces
terapeutyczny. Latwo dostgpne 1 stosunkowo tanie w uzyskaniu sg autologiczne

krwiopochodne koncentraty ptytek krwi.

Koncentraty plytek krwi powstaja w wyniku odwirowania pobranej probki krwi
obwodowej pacjenta (50). Pod koniec lat 90-tych Marx i wsp. (51) opisali pozytywne
dziatanie koncentratow plytkowych na gojenie tkanek migkkich i kosci. Ich dziatanie jest
warunkowane duzg zawarto$cig autologicznych czynnikéw wzrostu. Zastosowany przez
Marx’a i wspoOtautorow materiat obecnie znany jest jako preparat plytkowy pierwszej
generacji — osocze bogatoptytkowe (PRP — Platelet Rich Plasma). Uzyskuje si¢ je przez
odwirowanie krwi z uzyciem antykoagulantow. Akumulacja ptytek krwi w PRP jest od 2 do
5 krotnie wigksza niz we krwi obwodowej (norma u cztowieka to 150-350 tys komorek/ul
krwi). Skutkuje to znacznie wyzszym poziomem czynnikow wzrostu wzgledem skrzepow
krwi obwodowej o podobnej objetosci (52, 53, 54, 55). Jednag z zalet PRP jest jego ptynna
postaé, ktora umozliwia tatwe taczenie z réznymi biomateriatami lub podawanie w formie
iniekcyjnej w np.: terapiach ortopedycznych. W literaturze mozemy znalez¢ wiele pozycji
opisujacych korzysci z zastosowania PRP, jednak wydaje sig, ze jego dziatanie ograniczone
jest w pewnym zakresie przez zastosowanie antykoagulantow. Wiemy, Ze krzepnigcie jest
waznym aspektem procesOw gojenia, a dziatanie antykoagulantéw w trakcie pozyskiwania

PRP moze wg niektorych autoréw wstrzymywac jego regeneracyjne whasciwosci (56).

Fibryna bogatoptytkowa (PRF) to preparat ptytek krwi drugiej generacji opisany przez
Choukroun i wsp. (57, 58). Uzyskiwany jest poprzez odwirowanie krwi w probowkach
szklanych lub z tworzywa sztucznego wyscielonych powlokg szklang bez dodatku
antykoagulantow. Preparat tworzy tr6jwymiarowa sie¢ fibrynowa, zawierajaca plytki krwi i
leukocyty, czynniki wzrostu oraz cytokiny. Siatka fibrynowa umozliwia wolniejsza
degradacje i dtuzsze uwalnianie czynnikéw wzrostu w miejscu zdeponowania (59).

Na przestrzeni kolejnych lat Choukrun 1 wsp. rozwingli technike pozyskiwania PRF.

Wedtug autorow sposrod preparatow fibrynowych w zalezno$ci od zastosowanego protokotu
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wirowania (RPM- revolutions per minute, predko$¢ obrotowa; czas wirowania; RCF-relative
centrifugal force, wzglgdna sita odsrodkowa) mozna uzyskac (60,61,62):

e L-PRF- leucocyte PRF, lekocytarny PRF - (2700rpm; 12min, 400g) postac zelu.
Zawiera wigksze stezenie leukocytow wzgledem PRP.

e A-PRF- advanced PRF, zaawansowany PRF - (1500rpm; 14min, 230g) postaé
zelu. Uzyskiwany przez zmniejszenie sity odsrodkowej. Powoduje to wypchniecie
cigzszych komorek w kierunku dna probowki i zwigksza stezenie leukocytéw i
czynnikow wzrostu tj.: TGF-f1, VEGF, PDGF, EGF i1 IGF1 w matrycy
fibrynowej (63).

e A-PRF+- advanced PRF plus, zaawansowany PRF plus - (1300rpm; 8min, 200Q)
Otrzymywany przez kolejne skrocenie czasu wirowania oraz predkosci obrotowej,
co powoduje zwigkszenie ilosci leukocytow oraz czynnikéw wzrostu (64).

e i-PRF- injectable PRF, iniekcyjny PRF - (700rpm; 3min, 60g) posta¢ ptynna.
Uzyskiwana z krwi pobranej do proboéwek wykonanych ze specjalnie
opracowanego poliweglanu (65).

e H-PRF- horizontal centrifuged PRF, odwirowywany poziomo PRF

e C-PRF- concentrated injectable PRF, skoncentrowany iniekcyjny PRF

e e-PRF- extended PRF, wydtuzony PRF - PRF poddany obrobce cieplnej

e T-PRF- titanium-prepared platelet-rich fibrin (2800rpm, 12min, 400g) — PRF

przygotowany w proboéwkach tytanowych.

Czynnik Funkcja

PDGF  (plytkopochodny -reguluje proliferacje i migracje komérek
czynnik wzrostu) -bierze udzial w angiogenezie
-stymuluje  migracj¢ 1 proliferacje  linii  komorek
mezenchymatycznych
-pobudza chemotaksje i aktywacj¢ makrofagow
-indukuje wydzielanie TGF-B z makrofagoéw

VEGF (czynnik wzrostu -pobudza mitozg komoérek srodbtonka i ich migracje
srodblonka naczyniowego) -zwigksza przepuszczalno$¢ naczyn wlosowatych

-bierze udziat w angiogenezie

TGF-B1 (transformujacy -pobudza synteze fibronektyny i kolagenu
czynnik wzrostu beta-1) -indukuje gojenie tkanek
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-pobudza fagocytoze

-stymuluje angiogenezg,

-zapobiega rozpadowi kolagenu,

-indukuje chemotaksje  fibroblastow i komorek
odpornosciowych,

-hamuje tworzenie osteoklastow i niszczenie kosci

IGF (insulinopodobny

czynnik wzrostu)

-hamowanie apoptozy 1 zwickszenie produkcji bialek
komorkowych

- stymulowanie wzrostu i podziatow komorek

-stymuluje chemotaksje 1 aktywacje osteoblastow oraz
tworzenie kosci

-indukuje réznicowanie komoérek mezenchymalnych

EGF (epidermalny

czynnik wzrostu)

-pobudza synteze kolagenu, elastyny i fibronektyny

-wpltywa chemotaktycznie na fibroblasty

-promuje angiogeneze

-stymuluje  proliferacjg¢ 1 roznicowanie = komorek
nabtonkowych

-zwigksza wydzielanie cytokin z komorek nabtonkowych 1

mezenchymalnych

FGF (czynnik wzrostu
fibroblastow)

-pobudza fibroblasty

-przyspiesza gojenie ran

IL-18  (interleukina 1
beta)

-bierze udzial w przebudowie tkanek

-stymuluje limfocyty T do produkcji IL-6

-zwigksza chemotaksje limfocytow T

-wpltywa na rozwoj limfocytow B

-zwicksza ekspresje czastek adhezyjnych na komdrkach
srédblonka

-aktywuje osteoblasty

IL-4 (interleukina 4)

-stymuluje aktywno$¢ makrofagdéw i monocytow
-pobudza procesy krwiotworcze
-indukuje réznicowanie komorek B do plazmocytéw,

-indukuje réznicowanie limfocyty T do Th2

TNF-a (czynnik martwicy

-indukuje cytotoksyczno$¢ neutrofili
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guza alfa) -wzmacnia zdolnosci remodelingowe fibroblastow

IL-6 (interleukina 6) - wplywa na ograniczenie reakcji zapalnej
- indukuje réznicowanie limfocytow T
-stymuluje réznicowanie limfocytow B i wydzielanie
przeciwciat

Tabela 1. Czynniki wzrostu zawarte w PRF oraz ich funkcje (58, 66, 67).

Po odwirowaniu i-PRF zawiera ptynny fibrynogen i trombing, ktére nie zostaty
skonwertowane do fibryny. W swoja stata, trojwymiarowg strukture i-PRF przechodzi po 10-
15 minutach od wirowania (68). Uzyskana konsystencja umozliwia podanie preparatu w
postaci iniekcji, dzigki czemu mozliwe jest zaaplikowanie jej do kieszonek przyz¢bnych po
wykonanej procedurze SRP i uzyskanie stabilnego opatrunku o istotnych witasciwosciach
leczniczych.

Zastosowanie i-PRF w procesach gojenia i modulowania procesu stanu zapalnego
budzi zainteresowanie i jest przedmiotem wielu badan klinicznych. Z powodzeniem
stosowany jest w procedurach z zakresu chirurgii periodontologicznej i stomatologicznej,
regeneracji kosci, ortopedii, iniekcji do stawow (skroniowo-zuchwowych, kolanowych),
procedurach z zakresu medycyny estetycznej w celu odzywienia i ujedrnienia powlok
skornych, a takze regeneracji i odzywienia wltosow skory gtowy (56,69).

Wiedza jednak na temat dziatania, procesow oraz mozliwych sposobow
wykorzystania tego preparatu wcigz wymaga dalszych badan, w celu stworzenia 1

standaryzacji protokolow postepowania dajacych najlepsze korzysci kliniczne.
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Cel badan

W etiopatogenezie zapalen przyzebia gtowng role przypisuje si¢ bakteriom biofilmu
poddzigstowego. Z tego wzgledu gléwnym celem terapii choroby jest jego eliminacja i
ograniczenie wptywu na przyzgbie. Drugim waznym elementem procesu leczniczego jest
zoptymalizowanie procesOw gojenia, ktorych zadaniem jest naprawa tkanek, a takze
zintensyfikowanie regeneracji struktur, ktore zostaly zniszczone w przebiegu procesu

chorobowego.

Fibryna bogatoptytkowa ze wzgledu na swoje wlasciwosci wspomagajace przebieg
gojenia i poprawiajace jego jako$¢, a takze stymulujace procesy regeneracyjne jest
wykorzystywana w medycynie od lat. Dostepne piSmiennictwo dostarcza jednak nielicznych
informacji na temat efektywnosci zastosowania PRF w niechirurgicznym leczeniu zapalenia

przyzebia.

Dlatego celem badan byta ocena skutecznosci iI-PRF w leczeniu pacjentow z

zapaleniem przyzebia.

Cel ten postanowiono o0siggnac przez:

- poréwnanie statusu Klinicznego przyzebia po wykonaniu zabiegdéw mechanicznego
oczyszczenia ze¢bow 1 zabiegdw oczyszczenia mechanicznego w polaczeniu z zastosowaniem

i-PRF do kieszonek przyzebnych,

-ocen¢ wplywu i-PRF na stezenie metaloproteinazy macierzy pozakomorkowej 8 w

ptynie kieszonki u pacjentow z zapaleniem przyzebia.

Cel badan taczy aspekty kliniczne, biochemiczne i1 terapeutyczne, majace na celu
poszerzenie wiedzy na temat skutecznosci i-PRF w leczeniu zapalenia przyzebia oraz

zidentyfikowanie mozliwych korzysci dla pacjentow.
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Materialy i metody

Przed przystapieniem do badan, ich cel i ryzyko zostaly doktadnie wytlumaczone
uczestnikom. Od wszystkich pacjentdow uzyskano pisemng zgod¢ na udziat w badaniach.
Badania przeprowadzono w Zakltadzie Chorob Przyzebia i Blony Sluzowej Jamy Ustnej
Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku zgodnie z Deklaracjg Helsinskg z 1975 roku
(uwzgledniajac poprawki z 2000 roku), po wuzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej
Uniwersytetu Medycznego w  Bialymstoku (APK.002.122.2022). Badanie zostato
zaprojektowane jako badanie jednoosrodkowe, zrandomizowane, zaslepione, prospektywne.

Czterdziestu ogodlnie zdrowych pacjentow (26 kobiet i 14 mezczyzn) w wieku 31-75
lat leczonych w Poradni Choréb Przyzebia i Blony Sluzowej Jamy Ustnej Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku zostato zakwalifikowanych do badan. Na podstawie badania

podmiotowego, przedmiotowego oraz radiologicznego rozpoznano zapalenie przyzebia.
Kryteria wkluczenia pacjentow byly nast¢pujace:

1. Stwierdzenie klinicznych i radiologicznych cechy zapalenia przyzebia.

2. Obecnos¢ przynajmniej 4 zeboéw 1 minimum 2 kieszonek o glebokosci

przynajmniej 5mm w kazdej ¢wiartce.

Kryteria wykluczenia pacjentow byly nastepujace:

1. Leczenie periodontologiczne w przeciagu 3 miesig¢cy przed badaniem.

2. Antybiotykoterapia w przeciaggu 3 miesiecy przed badaniem.

3. Palenie papierosow.

4. Obecnos¢ chorob ogolnych wptywajacych na gojenie w przyzebiu tj.: choroby
immunosupresyjne, cukrzyca, osteoporoza, AIDS, nadcisnienie leczone
blokerami kanatéw wapniowych.

5. Przyjmowanie lekow sterydowych lub innych lekow dziatajacych
immunosupresyjnie.

6. Schorzenia ukladu krzepnigcia oraz przyjmowanie lekow wplywajacych na

jego mechanizmy.
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7. Posiadajacy nieprawidlowo wykonane wypehienia badz uzupetnienia
protetyczne o okolicach przydzigstowych.

8. Kobiety ci¢zarne oraz karmigce piersig.

Pacjenci zostali podzieleni losowo na dwie grupy. Grup¢ badang stanowito 20 oséb
(11 kobiet i 9 mezczyzn; w wieku 31-75 lat) u ktérych wykonano procedur¢ SRP (ang.
scaling and root planing — usunigcie zlogdow i wygtadzenie powierzchni korzeni) a nastgpnie
do kieszonek podano i-PRF (ang. injectable Platelet Rich Fibrin — plynna fibryng
bogatoptytkowa). W grupie kontrolnej liczacej rowniez 20 osoéb (15 kobiet 1 5 mezczyzn; W
wieku 35-62 lat) wykonano jedynie procedure SRP.

Procedura kliniczna

Procedura terapeutyczna (scaling and root planing) wykonana zostata w znieczuleniu
miejscowym (Septanest 200, Septodont, Paris, France), przy uzyciu urzadzenia
ultradzwigckowego (EMS Piezon, Tip PS, EMS, Nyon, Switzerland) oraz instrumentow
recznych (Gracey currettes (SMS), Hu-Friedy, Chicago, IL, USA)

W grupie badanej i-PRF zostal przygotowany przy uzyciu urzadzenia dostgpnego w
Zaktadzie Chordb Przyzebia i Blony Sluzowej Jamy Ustnej (Wirdwka PRF Duo Quattro,
Choukroun Process For PRF, Nice, France). Po wykonanej procedurze SRP i-PRF zostat
podany do kieszonek.

Pozabiegowo pacjenci z obu grup stosowali ptukanke z zawartoscia 0,2%
chlorheksydyny (Eludril, Pierre Fabre Laboratories, Paris, France) dwa razy dziennie przez
okres 2 tygodni.

Badanie Kkliniczne przeprowadzono czterokrotnie:
-przed leczeniem,
-1 miesigc po leczeniu,
-3 miesigce po leczeniu,

-6 miesiecy po leczeniu.

Oznaczono podstawowe parametry kliniczne:
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- PD - gleboko$¢ sondowania (ang. Pocket Depth)

- GR —recesje dzigstowe (ang. Gingival Recession)

- CAL - potozenie przyczepu klinicznego (ang. Clinical Attachment Level)

- FM PI - wskaznik ptytki catej jamy ustnej (ang. Full Mouth Plaque Index) (70)

- FM MBI - wskaznik kwawienia dzigsta brzeznego calej jamy ustnej (ang. Full Mouth
Marginal Bleeding Index) (71)

- FM BOP - wskaznik krwawienia calej jamy ustnej (ang. Full Mouth Bleeding on Probing)
(72).

Wskaznik FM PI okreslano na wszystkich czterech powierzchniach kazdego zeba. Przy
uzyciu sondy periodontologicznej 0znaczano obecnos¢ (+), lub tez brak (-) ptytki. Pozwolito
to oszacowanie poziomu higieny pacjenta.

Wskaznik wyliczano na podstawie wzoru:

liczba powierzchni z ptytka x 100%

liczba wszystkich badanych powierzchni

Wskaznik FM MBI okreslano na wszystkich czterech powierzchniach kazdego zeba. Przy
uzyciu sondy periodontologicznej 0znaczano obecno$¢ (+), lub tez brak (-) krwawienia
dzigsta brzeznego po delikatnym przesuni¢ciu sondy wokot zeba na poziomie wejscia do
kieszonki. Pozwolito to na oszacowanie, jak skutecznie pacjent byt w stanie codziennie

kontrolowa¢ ptytke nazebna.

Wskaznik wyliczano na podstawie wzoru:

liczba powierzchni krwawigcych x 100%

liczba wszystkich badanych powierzchni
Wskaznik FM BOP okreslano we wszystkich szesciu punktach kazdego zgba. Sprawdzano,

czy po sondowaniu dochodzi (+), czy nie (-) do krwawienia. Dalo to mozliwosé

dychotomicznego oszacowania stopnia zaawansowania zapalenia.
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Wskaznik wyliczano na podstawie wzoru:

liczba punktow krwawigcych x 100%.

liczba wszystkich badanych miejsc

Pomiar glebokosci kieszonek wykonany zostat sondami periodontologicznymi (PCP

UNC15,Hu-Friedy, Chicago, IL, USA), pomiary zostaly zaokraglone do 0,5mm.

Na pierwszej wizycie oraz 2, 4 i 12 tygodni, a takze 6 miesigcy po zabiegu pobrano
ptyn z kieszonek przyzebnych za pomocg skalibrowanych paskow papierowych chtongcych
ptyn z kieszonki przyzgbinej zgba wyznaczonego podczas pierwszego badania klinicznego

(Periopaper, Interstate Drug Exchange, Amityville, NY, USA).

Procedura pobierania i oznaczenia objetosci plynu z kieszonki przyzebnej (GCF).

GCF byl pobierany od kazdego pacjenta z kieszonki przyzebnej o glebokosci przynajmnie;j
S5mm. Po izolacji wybranego z¢ba watkami ligniny, delikatnie usuwano plytke nazebna i
delikatnie osuszono zgb powietrzem. Pltyn byt pobierany za pomoca paskow bibuty
(Periopaper, Interstate Drug Exchange, Amityville, NY). Pasek umieszczano w kieszonce
przyzebnej na glebokos¢ od 1-2mm na 30 s. Zaabsorbowana na papierowym pasku objetos$é
ptynu byla mierzona za pomoca kalibrowanego urzadzenia (Periotron 8000, Oraflow,
Plainview, NY) jako SFFR (Sulcus Fluid Flow Rate). Po pomiarze probki byty natychmiast
umieszczane w probéwkach typu ependorf zawierajacych 200 uL. PBS (phosphate buffered
saline, zbuforowany roztwor soli fizjologicznej) i zamrazane w temperaturze —20 °C. Na
kolejnych wizytach GCF byt pobierany doktadnie z tych samych miejsc, co w trakcie badania

wstepnego.
Procedura pozyskiwania krwi i przygotowania fibryny bogatoplytkowej (i-PRF)
Od pacjentow z grupy badanej po zabiegu SRP pobierano krew zylng. Po zmianie

pozycji pacjenta na siedzaca 1 ocenie plapacyjnej zgiecia tokciowego dokonywano wyboru

miejsca wklucia. Byla to:
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-zyta odpromieniowa
-zyta odtokciowa
-zyta posrodkowa tokciowa

Nastegpnie umieszczano stazy 7-10cm powyzej miejsca wkiucia z dbaloscia, by zacisk nie
trwal dluzej niz minute. Dokonywano dezynfekcji zgiecia tokciowego z uzyciem $rodka
antyseptycznego (Skinsept Pur, Ecolab sp z 0.0., Krakow, Polska) i napinano skore nad
miejscem naktucia w celu unieruchomienia zyly. Wprowadzano igle do $wiatta naczynia pod
katem 15-30°, szlifem ku gorze do momentu pojawienia si¢ krwi w wezyku (Bezpieczna Igla
motylkowa GBO z holderem Vacuette (Grainer), 21G (0,8x19mm) z wezykiem 7,5” (19cm),
ref:450085). Pobierano krew do 2 probowek S-PRF sticky oznaczonych kolorem zielonym
(S-PRF Sticky, ProCell, Dermoaroma Italy Sal, Rome, Italy). Nast¢pnie probowki
umieszczono w wirowce w naprzeciwlegtych slotach. Ustawiono program i-PRF — 3 minuty
wirowania, z predkoscig 700rpm. Po zakonczeniu wirowania i-PRF pobierano jatowa igla
iniekcyjng i strzykawkg. Po zmianie igly iniekcyjnej na jatowa tepa dysponowano i-PRF do
kieszonek przyzgbnych.
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Ryc. 1. Staza, probowki i igta z wezykiem do pobierania krwi.
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Ryc. 2. Wirowka PRF Duo Quattro.

Ryc. 3. Wktucie do zyty odpromieniowe;.
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Ryc. 4. Krew pobierana do probowki.

Ryc. 5. Odwirowany i-PRF.
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Ryc. 6. Pobieranie i-PRF do strzykawki.

Ryc. 7. i-PRF gotowy do aplikacji.

29



"y, fre o fo Son i
i y i IR | A
2! [ I8 {
;| A 4 \% ;.;
) R "Ry
B

AR E Rt ‘v,
AN AN ]

Ryc. 8. Aplikacja i-PRF do kieszonek po zabiegu SRP.

Procedura oznaczania poziomu metaloproteinazy macierzy pozakomorkowej 8 (MMP-

8).

Z ptynu kieszonki przyze¢bnej (GCF) pobranego przed leczeniem oraz 2, 4 i 12 tygodni po

leczeniu oznaczono poziom MMP-8.

Do analizy uzyto nastepujacego sprzetu:
e Czytnik mikroptytek ELX-800 Dialabdiareader

e Phuczka automatyczna Elx-50 Dialabdiawasher
e Wytrzgsarko-inkubator Shaker DTS-2

e Wiréwka laboratoryjna MPW-350C

e Wiréwka laboratoryjna MPW-60

e Vortex TK-3S (firma TechnoKartell)
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Wykorzystano nastepujace odczynniki:

e Zestaw do oznaczenia MMP-8 (Human Total MMP-8 Immunoassay, R&D
Systems, Abington, Wielka Brytania, nr katalogowy DMP800B)

Metoda oznaczania MMP-8

Stezenie MMP-8 w GCF pacjentow oznaczono metoda immunoenzymatyczng

ELISA (Enzyme — Linked Immunosorbent Assay).

Zasada metody

Powierzchnia mikroptytki pokryta byta swoistymi, monoklonalnymi przeciwciatami,
ktore wigzly si¢ z badanym antygenem (MMP-8) obecnym w ptynie GCF. W nastgpnym
etapie nastepowata inkubacja i wyplukanie niezwigzanych przeciwcial oraz dodanie
koniugatu tzn. przeciwciata znakowane enzymem (biotyna). W wyniku reakcji powstawat
kompleks typu ,,sandwich”: przeciwcialo — antygen — przeciwcialo + enzym. Kolejnym
etapem byto dodanie odpowiedniego substratu, ktory w wyniku dziatania enzymu
przechodzit w barwny produkt. Nat¢zenie barwy bylo wprost proporcjonalne do stezenia
badanego antygenu. Odczyt dokonywany byt przy dtugosci fali A=450 nm. Do pomiaru
uzyto czytnika ALAB PLATE READER ELISA.

*
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RabMAb coated Mlcrowells

Ryc. 9. Schemat metody ELISA.(www.rndsystems.com)
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Odczynniki:

Odczynniki uzyte do oznaczania MMP-8:

e Polistyrenowa mikroptytka z 96 studzienkami (12 paskow po 8 dotkéw w kazdym)

optaszczona monoklonalnymi przeciwciatami przeciwko ludzkiej MMP-8

e Standard MMP-8 — liofilizowany odczynnik rekombinowanej ludzkiej MMP-8 w

buforze ze srodkiem konserwujacym

e Koniugat MMP-8 — przeciwcialo monoklonalne specyficzne dla ludzkiej MMP-8

znakowane peroksydaza chrzanows i sprz¢zone ze $rodkiem konserwujacym

e Odczynnik do rozcienczenia — zwierzeca surowica ze Srodkiem konserwujacym

e Bufor pluczacy (koncentrat) — skoncentrowany roztwor zbuforowanego surfaktantu ze

srodkiem konserwujacym

e Odczynnik barwiacy A i B - stabilizowany nadtlenek wodoru i stabilizowany
chromogen (tetrametylobenzydyna).

e Odczynnik stopujacy reakcje chemiczne — 2N kwas siarkowy

e Pokrywa ptytki titracyjnej — samoprzylepne paski

Przygotowanie probek

Przed wykonaniem oznaczen probki przechowywano w ciggu 24 godzin w temperaturze 2-
8°C. Przed wykonaniem oznaczen material stopniowo rozmrazano i mieszano przy uzyciu
wytrzasarki VORTEX). Wykonano 10-krotne rozcienczenie: 30 pl probki + 270 pl

kalibratora Rozcienczalnik RDSP (rozcienczony 1:5).

Wykonanie krzywej kalibracyjnej

W celu sporzadzenia standardow do wykonania krzywej kalibracyjnej przygotowano
7 probek. Wykonano probki kontrolne 1 standardy w dubletach. Odpipetowano 450 pul
rozcienczalnika kalibracyjnego RD5-P (rozcienczonego w stosunku 1:5) do probowki ze
standardem 10 ng/ml. Nastepnie odpipetowano 200 pl do pozostatych probowek, aby

uzyskac seri¢ rozcienczen.
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Ryc. 10. Schemat sporzadzenia standardow do wykonania krzywej kalibracyjne;j.

(www.rndsystems.com)

Nastepnie doktadnie wymieszano kazda probowke przed kolejnym transferem. Standard o
stezeniu 10 ng/m stuzyt jako najwyzszy standard. Kalibrator Diluent RD5P (rozcienczony
1:5) shuzyt jako wzorzec zerowy (0 ng/ml).

Wykonanie oznaczenia MMP-8

1. Przygotowano wszystkie odczynniki, probki i standardy wedtug instrukcji.

2. Dodano standardu lub probki na dotek, przykryto folig i inkubowano przez 2 h w
temperaturze pokojowej delikatnie wstrzgsajac na wytrzasarce (500+50 obr/min) (50ul
probki)

3. Przemyto ptytke 3-krotnie roztworem roboczym buforu ptuczacego (400 ul)

4. Dodano 100 pl roztworu roboczego do wykrywania przeciwciata oznaczonego biotyng i
inkubowano w 37 °C przez 60 minut.

5. Przemyto plytke 3-krotnie roztworem roboczym buforu ptuczacego.

6. Dodano 200 ul koniugatu ludzkiego MMP-8 do kazdego dotka i inkubowano w 37 °C
przez 2 h w temperaturze pokojowej na wytrzasarce.

7. Powierzchni¢ mikroptytki przeptukano 3-krotnie roztworem roboczym buforu
phuczacego.

8. Dodano 200 pl roztworu substratu do kazdego dotka. Inkubowano przez 30 minut ptytke

w 37 °C w ciemnosci.
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9. Dodano 50 pl roztworu stopujacego do kazdego doika.
10. Odczyt kolorymetryczny wykonano przy A=450 nm w ciggu 30 minut.

Analiza statystyczna

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej, w ktorej normalno$¢ rozktadu
weryfikowano testem Shapiro-Wilka. Nie stwierdzono normalnosci rozktadu analizowanych
zmiennych ilosciowych. Poréwnujac zmienne ilosciowe bez normalnosci rozktadu
zastosowano nieparametryczny test U Manna-Whitneya w przypadku dwoch grup.
Poréwnujac zmienne zalezne wykorzystano test Friedmana w przypadku wielu zmiennych.
Wyniki istotne statystycznie uznano na poziomie p<0,05. W obliczeniach wykorzystano
pakiet Statistica 13.3 firmy Tibco.
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Wyniki

Wszyscy zakwalifikowani pacjenci zglaszali si¢ na uméwione wizyty i1 zaden z nich
nie zrezygnowal z udzialu w projekcie. Gojenie u wszystkich pacjentow przebiegato bez
powiktan. Przedluzone gojenie zaobserwowano u jednej pacjentki, ale nie wymagato ono
zadnej dodatkowej interwencji.

W badaniu wstepnym nie stwierdzono istotnych statystycznie roéznic pomig¢dzy
badanymi grupami w zadnym ocenianym parametrze klinicznym.

U wszystkich pacjentéw podczas badania wstepnego stwierdzono obecnosé¢ glebokich
kieszonek. Zar6wno w grupie pacjentoéw u ktorych wykonano usuniecie ztogdw nazgbnych z
wygtadzeniem powierzchni korzeni wraz z pozabiegowa aplikacja i-PRF, jak i pacjentow, u
ktérych wykonano samo SRP stwierdzono znamienng statystycznie redukcje glebokosci

sondowania w kolejnych badaniach (Tabela 2. i Ryciny 1.-4.)

SRP + i-PRF SRP P
FM PD 3,07(20,40) 3,11(20,41) 0,533
FM PDyy 2,53(+0,42) 2,72(£0,39) 0,049
FM PDay 2,53(+0,31) 2,68(:0,36) 0,049
FM PDgw 2,57(+0,40) 2,76(0,36) 0,081
D <0,000 <0,000

Tabela 2. Wyniki pomiarow FM PD (Full Mouth Probing Depth- gtebokosé

sondowania z catej jamy ustnej).

W grupie badanej srednie glgbokosci kieszonek przyzgbnych w badaniu pierwszym
wynosity 3,07(+£0,40) , natomiast w grupie kontrolnej 3,11(+0,41). W badaniu po miesigcu
wartos$ci te wynosity odpowiednio 2,53(+£0,42) i 2,72(+0,39), a osiggni¢ta rdznica pomigdzy
grupami okazata si¢ znamienna statystycznie (p=0,049). Badanie po trzech miesigcach
przyniosto kolejng redukcje glebokosci sondowania. Tu rowniez rdznica pomiedzy grupami
okazata si¢ znamienna statystycznie (p=0,049). W obu badaniach redukcja parametru byta
wigksza w grupie, w ktorej po wykonaniu SRP dodatkowo zastosowano i-PRF. Wynik
dlugoterminowy (po 6 miesigcach) przynidst stabilizacje parametru klinicznego bez

znaczacych réznic pomiedzy badanymi grupami.
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Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
Zmienna: FMPD 0
[mm]
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1-SRP +i-PRF 0 - SRP T Min-Maks
Ryc. 11. FM PD (Full Mouth Probing Depth- glebokos¢ sondowania calej jamy ustnej) przed
zabiegiem.
Wykr. ramka-wgsy wzgledem grup
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Ryc. 12. FM PD (Full Mouth Probing Depth- gleboko$¢ sondowania calej jamy ustnej)

miesigc po zabiegu.
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Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
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Ryc. 13. FM PD (Full Mouth Probing Depth- gleboko$¢ sondowania calej jamy ustnej) 3

miesigce po zabiegu.
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Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
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Ryc. 14. FM PD (Full Mouth Probing Depth- gleboko$¢ sondowania calej jamy ustnej) 6

miesi¢cy po zabiegu.
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W obu badanych grupach zauwazono zysk przyczepu klinicznego na przestrzeni
kolejnych badan. Roznice, jakie dokonaty si¢ w czasie w poszczegdlnych grupach okazaty si¢
istotne statystycznie (p<0,000) . Nie stwierdzono znamiennych r6znic pomiedzy badanymi

grupami w zadnym z kolejnych badan (Tabela 3, Ryciny 5.-6.).

SRP + i-PRF SRP p
FM CAL, 3,41(%0,58) 3,34(%0,53) 0,839
FM CALm 2,88(+0,60) 2,99(%0,59) 0,364
FM CAL3m 2,90(%0,59) 3,00(%0,59) 0,357
FM CALgm 2,95(£0,7) 3,11(£0,60) 0,133
p <0,000 <0,000

Tabela 3. Wyniki pomiaréw FM CAL (Clinical Attachment Level - potozenie przyczepu

klinicznego calej jamy ustnej).

Grupa SRP + i-PRF
Wykres ramka-wasy
[mm]
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Ryc. 15. FM CAL (Full Mouth Clinical Attachment Level) - potozenie przyczepu klinicznego

calej jamy ustnej w grupie SRP + i-PRF przed zabiegiem, miesigc 3 i 6 miesiecy po zabiegu.
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Grupa SRP
Wykres ramka-wasy
[mm]
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4,0
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FMCAL 0 FM CAL 3m

FMCAL 1m FM CAL 6m

Ryc. 16. FM CAL (Full Mouth Clinical Attachment Level) - potozenie przyczepu klinicznego

catej jamy ustnej w grupie SRP przed zabiegiem, miesigc 3 i 6 miesiecy po zabiegu.

Zarowno w grupie badanej, jak 1 kontrolnej w wyniku zastosowanego leczenia doszto
do zwigkszenia wymiaru recesji dzigsta. W obu grupach zmiany byly znamienne,
odpowiednio: z 0,34(+0,38) do 0,38(+0,41) grupie badanej oraz z 0,23(+0,36) do 0,35(+0,49)
w grupie kontrolnej po 6 miesiacach. Roznice pomiedzy badanymi grupami nie osiaggnety

istotnosci statystycznej. Wyniki przestawiono w Tabeli nr 4. i Rycinach 9.-10.

SRP + i-PRF SRP P
FM GRy 0,34(+0,38) 0,23(+0,36) 0,184
FM GRuy 0,35(0,38) 0,27(+0,16) 0,310
FM GRay 0,38(0,41) 0,32(0,46) 0,364
FM GRgw 0,38(0,41) 0,35(:0,49) 0,473
D 0,043 <0,000

Tabela 4. Wyniki pomiarow FM GR (Gingival recession - recesji dzigstowych calej

jamy ustnej).
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Ryc. 17. FM GR (Full Mouth Gingival Recession) - poziom recesji dzigstowej calej jamy

ustnej w grupie SRP + i-PRF przed zabiegiem, miesigc, 3 i 6 miesigcy po zabiegu.
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Ryc. 18. FM GR (Full Mouth Gingival Recession) - poziom recesji dzigstowej z calej jamy

ustnej w grupie SRP przed zabiegiem, miesiac, 3 1 6 miesi¢cy po zabiegu.
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Nastepnie dokonano analizy zmian pomiedzy kolejnymi badaniami wzgledem badania
wyjsciowego. Wykazano najwigksza redukcje glebokosci sondowania pomigdzy badaniem
wyjsciowym i badaniem po pierwszym miesigcu. W odniesieniu do grupy kontrolnej réznica

okazata si¢ znamienna statystycznie (p=0,011).

W przypadku parametru potozenia przyczepu klinicznego przyrost pomigdzy
badaniem wyj$ciowym i badaniem po miesigcu i badaniem po 6 miesigcach w grupie badane;j
tez okazat si¢ znaczgco wigkszy w stosunku do grupy kontrolnej i wynosit odpowiednio 0,53

(£0,16) (p=0,003) i 0,46 (+0,33) (p=0,38). Wyniki przestawiono w Tabeli 5.

SRP + i-PRF SRP P
FM PD 0-1m 0,54 (£0,18) 0,39 (£0,19) 0,011
FM PD 0-3m 0,53 (20,24) 0,42 (£0,18) 0,250
FM PD 0-6m 0,49 (£0,31) 0,35 (£0,20) 0,147
FM CAL 0-1m 0,53 (+0,16) 0,34 (£0,24) 0,003
FM CAL 0-3m 0,50 (+0,26) 0,33 (+0,25) 0,081
FM CAL 0-6m 0,46 (£0,33) 0,23 (£0,25) 0,038
FM GR 0-1m -0,006 (+0,02) -0,04 (20,12) 0,390
FM GR 0-3m -0,03 (£0,08) -0,09 (20,17) 0,228
FM GR 0-6m -0,03(=0,08) -0,12 (20,21) 0,218

Tabela 5. Redukcja parametrow FM PD, FM CAL, FM GR w grupach miedzy

badaniem 0, a badaniem po 1,3 1 6 miesigcach.

Analizujac dane dotyczace kieszonek przyzebnych rownych lub glebszych niz 5 mm
stwierdzono poréwnywalng redukcje ilosci takich kieszonek zaréwno po wykonaniu SRP,

jak i SRP w potgczeniu z i-PRF. Wyniki przedstawiono w Tabeli 6.

Ilo$¢ kieszonek >Smm  SRP + i-PRF SRP p

Badanie 0 23,65(£16,21) 28,20(£14,40) 0,175
Badanie 1m 10,25(+14,65) 1420(x12,68) 0,158
Badanie 3m 8,05(+9,47) 13,10(x11,50) 0,077
Badanie 6m 9,65(x11,51) 14,50(x11,94) 0,095
0 <0,000 <0,000

Tabela 6. Tlo$¢ kieszonek >5mm.
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W obu grupach doszto takze do istotnej redukcji glebokosci kieszonek>5Smm.

Pomiedzy grupami nie stwierdzono roéznic statystycznych, cho¢ liczbowo $rednie zmniejszyty

si¢ bardziej w grupie, gdzie zastosowano SRP w polaczeniu z i-PRF. Wyniki przedstawiaja

Tabela 7 oraz Ryciny 9.-10.

SRP + i-PRF SRP p
PD, 5,56(+0,45) 5,56(+0,38) 0,924
PDim 3,91(+0,90) 4,26(+0,57) 0,107
PD3m 3,89(0,45) 4,13(+0,55) 0,223
PDgwm 3,96(+0,57) 4,31(+0,62) 0,098
p <0,000 <0,000
Tabela 7. Srednia PD w kieszonkach >5mm.
Grupa SRP + i-PRF
Wykres ramka-wasy
[mm]
0 Mediana
[ 25%-75%
PD O PD 1m PD 3m PD 6m T Min-Maks

Ryc. 19. PD (Probing Depth- glebokos¢ sondowania) w kieszonkach >5 w grupie
badanej SRP + i-PRF.
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Grupa SRP
Wykres ramka-wasy

[mm]

PD O

PD 1m

PD 3m PD 6m
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[ 25%-75%
T Min-Maks

Ryc. 20. PD (Probing Depth- glebokos¢ sondowania) w Kieszonkach >5 w grupie
kontrolnej SRP.

Podobny trend zaobserwowano takze w przypadku polozenia przyczepu klinicznego.

Zysk w CAL na przestrzeni czasu byl znaczacy w obu grupach, jednak pomi¢dzy grupami nie

stwierdzono istotnych réznic. Wyniki przedstawia Tabela 8. oraz Ryciny 11.-12.

SRP + i-PRF SRP P
CAL, 5,80(+0,59) 5,77(x0,54) 0,776
CAL1m 4,31(+0,77) 4,53(+0,73) 0,490
CALgy 4,17(20,66) 4,45(0,65) 0,213
CALgw 4,25(0,76) 4,68(+0,72) 0,061
D <0,000 <0,000

Tabela 8. Sredni CAL w kieszonkach >5mm.
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Grupa SRP + i-PRF
Wykres ramka-wasy

[mm]
9
8
7
6
5]
4
3
2
0 Mediana

1 [ 25%-75%

CALO CAL 1m CAL 3m CAL 6m T Min-Maks

Ryc. 21. CAL (Clinical Attachment Level - potozenie przyczepu klinicznego) w
kieszonkach >5 w grupie badanej SRP + i-PRF.

Grupa SRP
Wykres ramka-wasy
[mm]
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9 —_—

8 —_— —_—
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2 [ 25%-75%
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Ryc. 22. CAL (Clinical Attachment Level - potozenie przyczepu klinicznego) w
kieszonkach >5 w grupie badanej SRP + i-PRF.
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Analiza zmian zachodzacych w polozeniu dzigsta ukazala stabilno$¢ dzigsta w
przypadku grupy testowej. W grupie kontrolnej zaobserwowano natomiast istotne
statystycznie zwigkszenie wymiaru recesji dzigsta brzeznego. Nie przetozyto si¢ to jednak na

réznice pomigdzy grupami w poszczegolnych badaniach kontrolnych. Tabela 9.

SRP + i-PRF SRP P
GRy 0,23(20,31) 0,21(=0,35) 0,667
GR1m 0,23(0,29) 0,26(20,41) 0,909
GRam 0,28(20,39) 0,32(0,47) 0,943
GRewm 0,27(20,39) 0,38(20,55) 0,691
P 0,292 0,007

Tabela 9. Sredni GR w kieszonkach >5mm

Badajac zmiany jakie zaszly pomiedzy poszczegdlnymi badaniami wykazano istotng
statystycznie réznic¢ pomiedzy grupami w roznicy glebokosci kiszonek >5mm pomiedzy
badaniem wstgpnym 1 badaniem po szesciu miesigcach na korzys¢ grupy SRP+i-PRF.
Roéznice pomiedzy badaniem wstgpnym 1 badaniem po miesigcu nie byly znamienne

statystycznie, ale si¢ do niej zblizaty (p=0,053).

Podobny trend zaobserwowano w przypadku analizy parametru zysku w potozeniu
przyczepu. Tu znamienne statystycznie roznice stwierdzono pomigdzy badaniem wstepnym 1
po trzech miesigcach oraz pomiedzy badaniem wstepnym 1 po szesciu miesigcach. W obu
przypadkach zysk w potozeniu przyczepu byt wigkszy w grupie w ktorej zastosowano i-PRF.
Tabela 10. Ryciny 13.-16.
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SRP + i-PRF SRP p
PD 0-1m 1,64(+0,68) 1,29(+0,42) 0,053 (zbliza si¢ do
istotnosci)
PD 0-3m 1,66(+0,36) 1,43(+0,35) 0,069
PD 0-6m 1,59(+0,55) 1,25(+0,41) 0,042
CAL 0-1m 1,48(+0,39) 1,24(+0,52) 0,140
CAL 0-3m 1,62(+0,38) 1,32(+0,35) 0,027
CAL 0-6m 1,54(+0,58) 1,09(+0,52) 0,014
GR 0-Im 0,007(x0,09) -0,04(%0,20) 0,938
GR 0-3m -0,04(+0,13) -0,11(%0,29) 0,546
GR 0-6m -0,03(+0,14) -0,16(+0,39) 0,342
Tabela 10. Roznica PD, CAL i GR kieszonek >5mm w grupach po 1, 3 i 6 miesigcach
wzgledem badania 0.
Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
Zmienna: PD 0-1
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Ryc. 23. Redukcja PD miesiagc po zabiegu wzgledem PD przed zabiegiem w

kieszonkach >5.
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Wykr. ramka-wgsy wzgledem grup
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Ryc. 24. Redukcja PD 6 miesiecy po zabiegu wzgledem PD przed zabiegiem w
kieszonkach >5.
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Ryc. 25 Redukcja CAL 3 miesigce po zabiegu wzgledem CAL przed zabiegiem w

kieszonkach >5.
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Wykr. ramka-wgsy wzgledem grup
Zmienna: CAL 0-6
[mm]
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0,0 R
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1-SRP +i-PRF 0 - SRP T Min-Maks
Ryc 26. Redukcja CAL 6 miesigcy po zabiegu wzgledem CAL przed zabiegiem w

kieszonkach >5

U pacjentow obu grup podczas badania wstgpnego stwierdzono zty stan higieny jamy
ustnej wyrazony wysokimi wartosciami wskaznika FM PIl. W grupie badanej warto$¢ ta
wynosita 71%, a w grupie kontrolnej 73%. Parametr ten ulegat systematycznej poprawie, CO
przektadato si¢ na redukcje wskaznika FM Pl w kolejnych badaniach. Zarowno w grupie
badanej, jak i kontrolnej zmiana okazata si¢ znamienna statystycznie (p<0,000). Analiza
statystyczna wykazata istotne r6znice w wartosciach wskaznika ptytki pomiedzy grupami w

badaniu po miesigcu, 3 i 6 miesigcach. (Tabela 11; Ryciny 17.-20.)

SRP + i-PRF SRP P
FM Plg 71,00(:10,00) 73,00(+11,00) 0,579
FM Plyy 16,00(2:6,00) 31,00(+14,00) <0,000
FM Plgy 19,00(+:6,00) 34,00(+12,00) <0,000
FM Plgum 25,00(10,00) 40,00(+14,00) <0,000
D <0,000 <0,000

Tabela 11 Wyniki pomiaréw FM PI (Full Mouth Plaque Index — wskaznik ptytki calej

jamy ustnej).
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Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
Zmienna: FM Pl 0
[x100%]
11

10t —

09r

0,81

0,71

0,61

0,4 O Mediana
L 0 [ 25%-75%
1- SRP +i-PRF 0 - SRP T Min-Maks

Ryc. 27. FM PI (Full Mouth Plaque Index — wskaznik ptytki catej jamy ustnej) przed
zabiegiem.
Wykr. ramka-wgsy wzgledem grup
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Ryc. 28. FM PI (Full Mouth Plaque Index — wskaznik ptytki catej jamy ustnej)

miesigc po zabiegu.
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Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
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Ryc. 29. FM PI (Full Mouth Plaque Index — wskaznik ptytki catej jamy ustnej) 3

miesigce po zabiegu.

Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
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Ryc. 30. FM PI (Full Mouth Plaque Index — wskaznik ptytki catej jamy ustnej) 6

miesigcy po zabiegu.
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Zaniedbania higieniczne przekladaty si¢ takze na warto$ci wskaznika krwawienia
brzeznego (FM MBI) i po sondowaniu (FM BOP) w badaniu wst¢pnym. W obu grupach
zaobserwowano sukcesywng redukcj¢ warto$ci obu wskaznikow. Zarowno w przypadku
krwawienia brzeznego, jak i krwawienia po sondowaniu roznice jakie dokonaty si¢ na

przestrzeni sze$ciu miesi¢cy byly znamienne statystycznie (p<<0,000).

Analiza statystyczna wykazata roéwniez istotne roznice pomigdzy grupami. W
przypadku wskaznika krwawienia przy sondowaniu. Roznice takie wystgpowaly we
wszystkich badaniach kontrolnych (p<0,000). Tabele 12 i 13; Ryciny 19.-22.

SRP + i-PRF SRP p
FM MBIy 66,00(+11,00) 65,00(+17,00) 0,379
FM MBI 16,00(+10,00) 25,00(+15,00) 0,065
FM MBIz 17,00(x9,00) 28,00(+17,00) 0,071
FM MBlgm 24,00(+14,00) 32,00(+19,00) 0,193
p <0,000 <0,000

Tabela 12. Wyniki pomiarow FM MBI.

SRP + i-PRF SRP p
FM BOP, 63,00(+11,00) 66,00(+12,00) 0,440
FM BOP1m 12,00(x6,00) 28,00(+11,00) <0,000
FM BOP3wm 14,00(+5,00) 30,00(+10,00) <0,000
FM BOPgwm 18,00(x7,00) 35,00(x11,00) <0,000
P <0,000 <0,000

Tabela 13 Wyniki pomiarow FM BOP.
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Ryc. 31. FM BOP (Full Mouth Bleeding On Probing — krwawienie przy sondowaniu

calej jamy ustnej) przed zabiegiem.
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Ryc. 32. FM BOP (Full Mouth Bleeding On Probing — krwawienie przy sondowaniu

calej jamy ustnej) miesigc po zabiegu.
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Wykr. ramka-wgsy wzgledem grup
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Ryc. 33. FM BOP (Full Mouth Bleeding On Probing — krwawienie przy sondowaniu
calej jamy ustnej) 3 miesigce po zabiegu.
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Ryc. 34. FM BOP (Full Mouth Bleeding On Probing — krwawienie przy sondowaniu

catej jamy ustnej) 6 miesiecy po zabiegu.
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Analiza badan biochemicznych wykazata znamienny statystycznie spadek poziomu
MMP-8 zarowno w grupie badanej, jak i kontrolnej (odpowiednio p=0,007 i p=0,009). W
grupie badanej doszto do redukcji poziomu MMP-8 z 23,53(£20,95) do 4,05(£5,00) w
badaniu po dwoéch tygodniach, natomiast w grupie kontrolnej odpowiednio z 27,74(+21,21)
do 10,85(x16,01). Pomimo znacznych ro6znic poziomu MMP-8 w badaniu po dwoch
tygodniach nie osiggnety one znamiennosci statystyczne (p=0,208). Spadek poziomu MMP-8
w obu grupach utrzymat si¢ az do badania po 6 miesigcach. Wyniki przedstawione w Tabeli
14. oraz Rycinach. 23. i 24.

SRP + i-PRF SRP P
MMP-8, 23,53(+20,95) 27,74(x21 21) 0,456
MMP-8,7 4,05(5,00) 10,85(x16,01) 0,208
MMP-81y 15,99(+:24,63) 12,03(%16,89) 1
MMP-83u 9,45(£17,07) 9,118(9,72) 0,125
P 0,007 0,009

Tabela 14 Wyniki oznaczen poziomu MMP-8.

Grupa SRP + i-PRF
Wykres ramka-wasy
[ng/ml]
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Ryc. 35. Poziom MMP-8 w grupie SRP + i-PRF w dniu zabiegu, 2 tygodnie, miesiac i

3 miesigce po zabiegu.
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Grupa SRP
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Ryc. 36. Poziom MMP-8 w grupic SRP w dniu zabiegu, 2 tygodnie, miesigc i 3

miesigce po zabiegu.

llo$¢ ptynu z kieszonki przyzgbnej podany jako SFFR ulegt znacznej redukcji
zarOwno po wykonaniu SRP, jak 1 po terapii skojarzonej. Zmiany te okazaly si¢ istotne
statystycznie (odpowiednio p=0,015 i p<0,000 ), cho¢ po zastosowaniu i-PRF rdznica ta byta
wigksza. Podobnie jak w przypadku oznaczen MMP-8 nie stwierdzono rézniC pomigdzy
grupami w zadnym z kolejnych badan kontrolnych. Wyniki przestawiono w Tabeli 15. oraz
na Rycinach 27.-28.

SRP + i-PRF SRP P
SFFRq 150,45(+39,72) 140,55(52,01) 0,694
SFFR,T 79,70(+£48,25) 108,25(£59,01) 0,960
SFFRium 78,50(+35,02) 87,53(44,45) 0,642
SFFR3wm 79,40(+40,91) 90,60(+£42,99) 0,409
SFFRgwm 76,25(+38,49) 96,40(£55,86) 0,279
D <0,000 0,015

Tabela 15 Wyniki pomiarow SFFR w kieszonkach.



Grupa SRP + i-PRF
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Ryc. 37. Wyniki pomiarow SFFR przed zabiegiem, 2 tygodnie, miesiac, 3 miesigce i
6 miesiecy po zabiegu W grupie SRP + i-PRF.
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Ryc. 38. Wyniki pomiarow SFFR przed zabiegiem, 2 tygodnie, miesigc, 3 miesigce i
6 miesi¢cy po zabiegu w grupie SRP.
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Dyskusja

Celem powyzszych badan byta ocena skutecznosci i-PRF w niechirurgicznym
leczeniu zapalenia przyzgbia. Oceny tej postanowiono dokonaé przez zbadanie stanu
klinicznego przyzebia oraz poziomu MMP-8 w ptynie kieszonek przyzebnych.

Uzyskane wyniki wykazaty istotne zmniejszenie gleboko$ci sondowania w catej jamie
ustnej (FM PD) po terapii w obu grupach przy czym w grupie badanej, gdzie zastosowano i-
PRF redukcja wskaznika okazata si¢ istotnie statystycznie wigksza niz w grupie kontrolnej w
badaniu po miesigcu i trzech miesigcach. Obie terapie skutkowaly rowniez znamiennym
zyskiem w potozeniu przyczepu klinicznego (FM CAL) oraz zwigkszeniem wymiaru recesji
dzigsta (FM GR). Redukcja glebokosci sondowania w pierwszym okresie obserwacyjnym (0-
1m) okazata si¢ by¢ istotnie wigksza w grupie badanej niz w grupie kontrolnej (odpowiednio:
0,54+0,18, 0,39+0,19 p=0,011). W grupie badanej zaobserwowano rdéwniez istotnie
statystycznie wigkszy, w poréwnaniu z grupa kontrolng, zysk w polozeniu przyczepu
klinicznego w pierwszym okresie obserwacji (0-1m) oraz w obserwacjach dtugoterminowych
(0-6m) (odpowiednio 0,53+0,16 do 0,34+0,24, p=0,003 oraz 0,46+0,33 do 0,23+0,25,
p=0,38). Warte zauwazenia jest, ze zmiany dokonaly si¢ przy braku istotnych réznic w
parametrze recesji dzigsta.

Analiza danych dotyczacych glebokosci kieszonek powyzej 5 mm wykazata
poréwnywalng redukcje ich iloSci zarowno w grupie badanej, jak 1 kontrolnej. W
porownywalny sposob w obu grupach zmienialy si¢ rowniez glebokos¢ sondowania,
polozenie przyczepu oraz wielkos¢ recesji. ROznice parametrow pomiedzy poszczegdlnymi
badaniami ukazaly natomiast istotng statystycznie roznice w redukcji PD pomiedzy badaniem
0 i 6m w grupie badanej w stosunku do grupy kontrolnej (odpowiednio 1,59+0,55 i
1,25+0,41, p=0,042). Wykazano réwniez znaczng réznice redukcji PD pomigdzy grupami w
pierwszym okresie obserwacji (0-1m), ktora zblizyta si¢ do znamienno$ci statystycznej
(p=0,053). Analiza zysku w polozeniu przyczepu klinicznego takze ukazala zdecydowanie
lepsze wyniki w grupie badanej. Te rdéznice pomig¢dzy grupami w przypadku obserwacji
krotko- 1 dlugoterminowych okazaty sig¢ istotne statystycznie (odpowiednio 0-3m p=0,027; 0-
6m p=0,014). Wazne, ze zmiany tego parametru dokonaly si¢ bez istotnych zmian w
wielkosci recesji dzigsta w grupie, w ktorej zastosowano i-PRF, natomiast w grupie SRP

wielkos¢ recesji zwickszyta si¢ w sposob istotny statystycznie (p=0,007).
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Wskazniki krwawienia brzeznego (FM MBI), krwawienia po sondowaniu (FM BOP)
oraz wskaznik plytki (FM PI) ulegly istotnej redukcji w trakcie szeSciomiesi¢cznego okresu
obserwacji. W przypadku FM Pl i FM BOP w badaniach kontrolnych po miesigcu, trzech i
sze$ciu miesigcach stwierdzono znamienne statystycznie roznice pomiedzy grupami na
korzys¢ grupy badane;.

W obu grupach odnotowano istotny statystycznie spadek SFFR oraz stezenia MMP-8
w ptynie z kieszonek przyz¢bnych. Nie wykazano réznic pomi¢dzy grupami.

Zapalenie przyzebia stanowi powazny problem zdrowia publicznego ze wzgledu na
duza czestos¢ wystepowania (72). Ze wzgledu na fakt, ze moze prowadzi¢ do utraty z¢bow, a
przez to do pewnego rodzaju niepelnosprawnosci, wptywa na zdrowie cztowieka, uposledza
funkcj¢ zucia i estetyke. W wyniku tego ma negatywny wptyw na ogdlny stan zdrowia, jest
przyczyna nierownosci spotecznych i znaczaco pogarsza jakos¢ zycia pacjentow. Co wiecej
zapalenie przyzebia odpowiada za znaczny odsetek bezzebia i réznych form dysfunkcji
uktadu stomatognatycznego, przez co generuje znaczne koszty opieki stomatologicznej (41,
72).

SRP jest ztotym standardem w leczeniu Periodontitis. Cho¢ nie ma obecnie techniki
instumentalnej, ktoéra umozliwialaby catkowita eliminacj¢ biofilmu bakteryjnego, to
mechaniczne oczyszczenie powierzchni zeba ze ztogdéw poddzigstowych bezapelacyjnie
powoduje powr6t tkanek przyzgbia do homeostazy, zmniejszenie stanu zapalnego 1 poprawe
parametrow klinicznych (42, 73). Dane dotyczace efektywnosci SRP zostaty potwierdzone w
ostatnim przegladzie systematycznym zawartym w wytycznych dotyczacych leczenia
zapalenia przyzegbia w stadium od I do IIT (47). Instrumentacja poddzigstowa jest efektywna
niezaleznie od sposobu leczenia, czy tez wyboru narzedzi (47). Skutecznym sposobem
leczenia okazuje praca zaréwno w protokole ,,full mouth”, jak tez kwadrantami, cho¢
jednoczasowe opracowanie kieszonek w calej jamie ustnej mozna rozwazy¢ u pacjentéw z
niedostateczng kontrola ptytki, w przypadku zaawansowanych form zapalenia przyz¢bia oraz
w przypadku obecnosci rozleglych ztogow w nieleczonych kwadrantach ze wzgledu na
wyzsze ryzyko translokacji periopatogenow (41, 74, 75, 76, 77). Dostepna literatura
pokazuje, ze redukcja parametrow periodontologicznych jest podobna zaroéwno po
zastosowaniu skaleréw recznych, dzwigkowych, jak 1 ultradzwigkowych (41, 78, 79, 80).
Praca kazdym z wyzej wymienionych narzedzi ma swoje wady 1 zalety. Niewatpliwg zaleta
jest jednak zapewnienie lepszego dostepu do glgbszych kieszonek w przypadku stosowania
skalerow dzwigkowych i ultradzwigkowych (81, 82). SRP powoduje sptycenie kieszonek o
wyjsciowej glebokosci 4-6 mm o 1,5mm w obserwacjach 6-8 miesigcy. W przypadku
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kieszonek glebszych (>7 mm) ta redukcja wnosi¢ moze nawet 2,6mm. W obserwacjach 6-8
miesiecznych 74% kieszonek ulega redukcji przy jednoczesnym zmniejszeniu wskaznika
zapalenia BOP o s$rednio 62% (41). Warto jednak wzia¢ pod uwagg reakcje tkanek i ich straty
po zastosowaniu roznych rodzajow narzedzi. Badania pokazaty, ze praca narzedziami
ultradzwiekowymi jest zdecydowanie delikatniejsza niz dzwickowymi (83). Zastosowanie
skaleréw dzwickowych w okolicy poddzigstowej wigzato si¢ ze zdecydowanie wigkszymi
stratami cementu korzeniowego niz w przypadku skalerow ultradzwiekwych (83). W
odniesieniu do reakcji tkanek migkkich na instrumentacje poddzigstowa ciekawych
informacji dostaczajg nam badania Acunzo i wsp. (84). W swoich zrandomizowanych
kontrolowanych badaniach klinicznych autorzy przeanalizowali zmiany w polozeniu dzigsta
U pacjentow z cienkim i grubym fenotypem dzigsta po zastosowaniu kiret regularnych oraz
minikiret. Uzycie minikiret skutkowato wigkszg redukcjg gtebokosci sondowania i mniejsza
utratg dzigsla brzeznego, wyrazonego mniejszym wymiarem recesji. Uzycie regularnych kiret
w leczeniu niechirurgicznym skutkowato wickszym skurczem pozabiegowym tkanek,
szczegdlnie w przypadku cienkiego fenotypu dzigsta (84). Na podstawie wynikoéw
uzyskanych w przytoczonych doniesieniach naukowych zadecydowano o metodologii
postepowania w badaniach wlasnych i zastosowano odpowiednio urzadzenie ultradzwickowe
z cienkimi koncoéwkami PS, ktore daja mozliwos¢ pracy na glebokosciach nawet do 10mm
(EMS Piezon Tip PS, EMS, Nyon, Switzerland) oraz instrumenty r¢czne w postaci kiret
mikromini typu Gracey (Gracey currettes (SMS), Hu-Friedy, Chicago, IL, USA).

Skutecznos¢ SRP w poprawie parametrow klinicznych zostata wielokrotnie
przebadana. Uzyskane w badaniach wlasnych wyniki po zastosowaniu SRP pozostaja w
zgodzie z wynikami innych autoréw. loannou i wsp. (85) w badaniu klinicznym w grupie 33
osoOb, porownywali efekty niechirurgicznego leczenia przyzebia z uzyciem narzedzi recznych
oraz narzedzi ultradzwickowych, gdzie grupa badang byli pacjenci, u ktorych
przeprowadzono oczyszczenie z uzyciem narzedzi ultradzwigkowych, a grupa kontrolna
pacjenci, u ktorych uzyto narzedzi recznych. W obu grupach uzyskano redukcje gtebokosci
sondowania po 6 miesigcach na poziomie 0,9+0,14mm w grupie kontrolnej oraz 0,4+0,07mm
w grupie badanej. Mimo tego, ze redukcja PD liczbowo w grupie kontrolnej byta wigksza,
roznice pomigdzy grupami nie osiagnely istotnosci statystycznej. Zmniejszenie glebokosci
sondowania w cytowanych badaniach jest podobna do redukcji PD uzyskanej w grupie
kontrolnej w badaniu wtasnym (0,35+0,20mm) (85).

Apatzidou i wsp. (74) porownujac korzysci ptynace z procedury SRP wykonywanej
kwadrantami (Q-SRP) i jednoetapowo (FM-SRP) uzyskali réwniez wyniki zblizone do
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wynikow w badaniach wlasnych. W obu grupach zaobserwowano istotny spadek
wskaznikow klinicznych notujac w grupie Q-SRP redukcj¢ parametru PD z 4,4+0,7 do
2,6+0,3; CAL 5,0+0,9 do 3,9+0,9; BOP z 71,019 do 13+7,0 oraz w grupie FM-SRP PD z
4,4+0,6 do 2,6+0,2; CAL z 5,1+1,0 do 4,0+1,0 oraz BOP z 68,0+26,0 do 10+6,0. W badaniu
Apatzidou i wsp., w przeciwienstwie do wczesniejszych ustalen, nie udato si¢ wykazacé, ze
FM-SRP jest skuteczniejszg metodg leczenia zapalenia przyzebia w poréwnaniu z Q-SRP.
Wedlug autorow obie metody okazaty si¢ skuteczne. Autorzy badan zasugerowali, ze lekarz
powinien wybra¢ metode leczenia w oparciu o wzgledy praktyczne zwigzane z preferencjami
pacjenta i obcigzeniem pracg kliniczng (74).

Fonseca i wsp (86) w badaniu oceniajgcym SRP jako monoterapi¢, a takze w
skojarzeniu z azytromycyng i chloheksydyng stwierdzili redukcj¢ glebokosci sondowania na
poziomie 0,3 £0,39mm w grupie SRP w badaniu po 6-ciu miesigcach. Petelin i wsp (87)
oceniali skuteczno$¢ SRP wykonywang przy uzyciu ultradzwickow oraz narze¢dzi recznych.
Tu réwniez uzyskano wyniki poréwnywalne z wynikami wlasnymi. W obserwacjach 6-Cio
miesi¢cznych redukcja PD po SRP z uzyciem narzedzi r¢cznych wynosita 0,4+0,2mm, a w
grupic SRP z wykorzystaniem narzedzi ultradzwigkowych 0,5+ 0,2mm. Zdecydowanie
wickszg redukcje glebokosci sondowania w swoich badaniach osiggnat Obeid i wsp. (79). Tu
roznica pomiedzy badaniem poczatkowym a badaniem  po 6 miesigcach wynosita
1,6+0,34mm. Swierkot i wsp. (88) dokonali oceny zmian parametrow klinicznych po
zastosowaniu Q-SRP , FM SRP oraz FM SRP z uzyciem chlorheksydyny. Po 8 miesigcach w
grupach Q-SRP i SRP autorzy zaobserwowali redukcje glebokosci sondowania wielkos$ci
odpowiednio 0,93+£0,79mm oraz 0,8+0,41mm i 0,8+0,41mm. Ze wzgledu na fakt, ze wyniki
we wszystkich trzech grupach byly zblizone, autorzy stwierdzili, ze wszystkie metody
leczenia sg rownie skuteczne w niechirurgicznym leczeniu zapalenia przyzgbia (88).

Wykonujac podstawowe procedury rozwazamy wzbogacenie ich o rézne dodatkowe
czynno$ci mogace poprawic¢ efekt leczniczy. Wytyczne opracowane podczas ostatnich
warsztatow Europejskiej Federacji Periodontologii w bardzo precyzyjny sposob przestawiaja
zasadno$¢ stosowania roznych dodatkowych metod leczniczych. Opracowanie podkresla
znaczenie dowodow naukowych w procesie podejmowania decyzji klinicznych. W praktyce
jest zrodtem wiedzy dotyczace] réznych interwencji stosowanych na réznych etapach
leczenia periodontologicznego opartej na najwyzszej jakosci literaturze i opinii ekspertow w
dziedzinie (72). Wedlug wytycznych zasadne jest stosowanie plukanek antyseptycznych,
szczegoOlnie na bazie chlorheksydyny przez ograniczony okres czasu (72). Zasadne jest

rowniez stosowanie MIejSCOWO preparatow o przedluzonym uwalnianiu zawierajacych
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chlorheksydyne lub antybiotyki (72). Ze wzglgdu na ogoélnoustrojowe skutki uboczne, efekty
dla zdrowia publicznego, a takze w obawie o zdrowie samego pacjenta rutynowe stosowanie
antybiotykoterpii ogodlnej jako uzupehienie poddzigstowego oczyszczania u pacjentow z
zapaleniem przyzebia nie jest zalecana (72). Aczkolwiek mozna rozwazy¢ zastosowanie
antybiotykoterapii ogdlnej wspomagajaco w leczeniu szczegolnej kategorii pacjentow np. u
mtodych dorostych z ugdlnionym zapaleniem przyzebia w stadium 111 choroby.

W odniesieniu do laseroterapii, czy tez terapii fotodynamicznej, jako dodatku do SRP
w literaturze podkreslany jest korzystny jej wplyw na gojenie przyzebia poprzez ablacje
ztogow poddziastowych, dekontaminacje powierzchni korzeni oraz wywierane dzialanie
przeciwbakteryjne. Jednak réznice w metodologii badan, a takze konieczno$¢ dodatkowych
znacznych naktadow finansowych stawiajg pod znakiem zapytania zasadnos¢ ich stosowania
(72). Najnowsze wytyczne nie zalecaja roOwniez miejscowego i/lub ogolnego stosowania
roznych modulatorow odpowiedzi zapalnej gospodarza tj.: statyny, niskie dawki
doksycykliny, bisfosfoniany, niesterydowe leki przeciwzapalne, metformina, nienasycone
kwasy tluszczowe omega-3, a takze probiotyki.

Wiytyczne Eupejskiej Federacji Periodontologii nie ujmuja jednak zastosowania
koncentratow ptytkowych tj.: fibryna bogatoptytkowa (PRF) w niechirurgicznym leczeniu
zapalenia przyzebia. A temat PRF jest niezwykle interesujacy. Publikowanych jest obecnie
wiele prac przedstawiajacych wykorzystanie réznych form tego preparatu w medycynie i
réznych dziedzinach stomatologii (89). Ozsagir i wsp. (90) w badaniach split-mouth
poréwnywali injekcje z uzyciem PRF do zwigkszania szerokosci dzigsta skeratynizowanego
(KTW- keratinised tissue width) u pacjentdéw z cienkim fenotypem dzigsta. Zastosowanie
PRF poprawito wymiar KTW w sposdb znamienny statystycznie. 1zol i Uner w 2019 badali
wplyw 1-PRF na efekt pokrycia recesji z zastosowaniem przeszczepdéw blony §luzowej z
podniebienia. Autorzy odnotowali lepsze wyniki oraz wigkszy przyrost tkanek w grupie gdzie
zastosowano i-PRF (91). Turner i wsp. (92) badali zasadno$¢ stosowania PRF w zabiegach
pokrycia recesji z uzyciem CTG. Autorzy udokumentowali znaczaco wigksza redukcje
wymiaru recesji oraz wigkszy przyrost dzigsta skeratynizowanego w grupie pacjentow, u
ktorych zastosowano dodatkowo i-PRF. Sharma i Pradeep (93) poréwnywali zastosowanie
PRF przy chirurgicznym leczeniu ubytkow trojsciennych OFD (Open Flap Debridement) i
zanotowali znacznie wigkszg redukcje PD oraz zysk CAL w przypadku zastosowania OFD z
PRF niz samego OFD.

W czasie powstawania plandw wlasnej pracy badawczej literatura $wiatowa uboga

byta w dane dotyczace zastosowania i-PRF w niechirurgicznym leczeniu zapalenia przyzebia.
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Uzyskane w badaniach wlasnych wyniki w pewnym zakresie mozna odnies¢ do publikacji,
ktore ukazaly si¢ w czasie trwania badan wilasnych, cho¢ ich metodologia i wyniki nie sg
homogenne.

Gizem Torumtay Cin i wsp. (94) w badaniu u 17 pacjentow z 34 glebokimi
kieszonkami przyzebnymi porownali w modelu split-mouth terapie z wykorzystaniem i-PRF
w leczeniu niechirurgicznym. Autorzy wykazali skuteczno$¢ terapii uzyskujgc istotng
statystycznie redukcje PD po stronie badanej (z 7.76 + 0.75 do 5.76 + 0.97 po miesigcu, 5.47
+ 1.07 po 3 miesigcach i 5.41 + 1.08 po 6 miesigcach) wzgledem strony kontrolnej (z 7.71 +
0.68 do 6.47 £+ 0.87 po miesigcu, 6.18 + 0.80 po 3 miesigcach i 6.06 = 1.03 po 6 miesigcach).
Analiza danych ukazata réwniez znamienne statystycznie rdznice pomiedzy stronami w
zysku polozenia przyczepu klinicznego (strona badana z 8.24 + 0.83 do 6.42 + 0.95 po 6
miesigcach, wzgledem 8.29 £ 0.58 do 7.71 £ 0.84 po 6 miesigcach po stronie kontrolnej). PO
stronie badanej wartosci recesji dzigset (GR) byly istotnie nizsze w porOwnaniu ze strong
kontrolng. Dodatkowo autorzy wykorzystujac test ELISA oznaczyli poziom czynnika
wzrostu $rddbtonka naczyniowego (VEGF), TNF-a i interleukiny 10 (IL-10) w probkach
ptynu dzigstowego (GCF). Probki materiatu pobierane byly przed zabiegiem, po 7 i 14
dniach. W 14. dniu po stronie badanej st¢zenie VEGF i IL-10 bylo istotnie wyzsze niz po
stronie kontrolnej, a st¢zenie TNF-a znacznie nizsze po stronie testowej w 7. 1 14. dniu.
Uzyskane wyniki pozwolity autorom wywnioskowaé, ze =zastosowanie i-PRF jako
uzupelnienie niechirurgicznego leczenia przyzgbia poprawia efekt kliniczny 1 skutecznosé
SRP. Co wigcej zmiany w poziomie VEGF, IL-10 oraz TNF-a wskazuja na role i-PRF w
ograniczaniu stanu zapalnego w tkankach przyzebia 1 przejsciu do fazy naprawy. Wyniki
uzyskane przez Gizem Torumtay Cin 1 wsp. pokrywaja si¢ w pewnym zakresie w wynikami
badan wilasnych. Co prawda uzyskane redukcje glebokosci sondowania, jak 1 zyski w
polozeniu przyczepu nie bylty tak duze, jak w badaniach autoréw, jednak, podobnie jak u
nich, okazaly si¢ one istotne statystycznie. Wytlumaczeniem takiej sytuacji
najprawdopodobniej jest fakt réznicy w wyjsciowych wartosciach parametrow.

Vuckovi¢ 1 wsp. (95) w badaniu typu split-mouth u 24 pacjentdow z co najmniej 2
kieszonkami o glgbokosci sondowania > 5 wykazali skuteczno$¢ terapii SRP + i-PRF w
poréwnaniu do SRP. Badanie kontrolne wykonano 3 miesiagce po zabiegu. Autorzy
udokumentowali spadek CAL z 1,97 £+ 0,75 do 1,07 + 0,44 po stronie badanej oraz z 1,81+
0,66 do 1,48 + 0,55 po stronie kontrolnej. Srednia gleboko$¢ sondowania po stronie badanej
ulegta zmniejszeniu z 3,68 = 0,72 do 1,73 + 0,64, a po kontrolnej z 3,68 + 0,89 do 2,31 +

0,73. Rdznica pomigdzy stronami w badaniu po trzech miesigcach byla istotna statystycznie
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(p=0,006). Autorzy zaobserwowali rowniez znamienny spadek wskaznika BOP po obu
stronach, jednak redukcja parametru po stronie badanej byla istotnie wigksza niz po
kontrolnej (p<0,000). Cho¢ badania zostaly wykonane na ograniczonej liczbie pacjentow,
pozwolilo to wnioskowa¢ autorom o skutecznosci i-PRF w potaczniu z SRP w
niechirurgicznym leczeniu zapalenia przyzebia (95).

Albonni i wsp. (96) przeprowadzili kontrolowane, zrandomizowane badania w
modelu split-mouth na grupie 15 pacjentéw z Zapaleniem przyzgbia. U pacjentow zostala
przeprowadzona procedura SRP i nastgpnie po stronie badanej podano do kieszonek i-PRF, a
po stronie kontrolnej so6l fizjologiczng. Obserwacje trwaly 3 miesiace. Autorzy wykazali
istotng statystycznie redukcj¢ wartosci parametru PD w badanu po 3 miesigcach. Glebokos¢
sondowania po stronie badanej zmniejszyta si¢ z 4,93+0,98 do 3,79+0,98, natomiast po
stronie kontrolnej z 4,90+0,96 do 3,86+1,09. Chociaz zmiany w czasie byly istotne
statystycznie, to nie odnotowano znamiennych réznic pomiedzy stronami. W przypadku
wskaznika CAL tendencja byta podobna. Tu réwniez zauwazono istotny statystycznie zysk w
potozeniu przyczepu, jednak nie stwierdzono réznic pomiedzy stronami w badaniu po trzech
miesigcach (96). Na podstawie uzyskanych wynikéw autorzy wywnioskowali, ze
zastosowanie i-PRF nie wnosi zadnych korzysci do leczenia niechirurgicznego zapalenia
przyzebia. Rozbieznosci w wynikach pomig¢dzy cytowanymi badaniami i badaniami
wlasnymi mozna thumaczy¢ roznicami w metodologii. Nalezy zauwazy¢, ze badania zostaty
przeprowadzone na zasadniczo matej grupie, ktora dodatkowo byta niechomogenna. W
badanej grupie znalezli si¢ pacjenci z ptytkimi 1 bardzo glgbokimi kieszonkami, a analizy
przeprowadzono na caloéci grupy, bez podziatlu na kieszonki ptytkie i glebokie. Analizy w
badaniach wiasnych przeprowadzono z wyszczegdlnieniem kieszonek o gtebokosciach
powyzej Smm, ktore stanowig zdecydowanie wigkszy problem terapeutyczny niz kieszonki
ptytkie (77, 97, 98). Co wiecej wedlug Matuliene 1 wsp. (99) kieszonki Smm w poréwnaniu z
kieszonkami o glebokosci 3mm stanowig czynnik ryzyka utraty zebow z wspotczynnikiem
wynoszacym 7.7. W odrdznieniu od badan wlasnych, Albonni i wsp. przeprowadzili badania
na grupie pacjentow, do ktérej wkluczali rowniez osoby palgce. Musimy zwr6ci¢ tu uwage na
fakt, ze palenie tytoniu jest jednym najlepiej opisanych czynnikow ryzyka progresji zapalenia
przyzebia. Zwigzek palenia tytoniu z chorobg przyzebia jest bardzo dobrze udokumentowany
(100, 101). Jest to po ptytce nazebnej drugi najsilniejszy wtasciwy czynnik ryzyka. Wigze si¢
z wielokrotnym wzrostem ryzyka utraty przyczepu klinicznego oraz kosci wyrostka
zgbodotowego. Cigzko$¢ zapalenia przyzgbia zalezy od liczby wypalanych papieroséw, a
takze czasu trwania natogu (100, 101). Od wielu lat podkreslany jest tez w literaturze wptyw
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palenia na wyniki leczenia periodontologicznego, zarowno niechirurgicznego, jak i
chirurgicznego. W licznych badaniach odnotowano statystycznie gorsze wyniki kliniczne
wyrazone mniejszg redukcja glebokosci sondowania i mniejszymi zyskami w polozeniu
przyczepu w grupie pacjentow palacych w porownaniu do niepalacych (77, 102, 103, 104).

Shunmuga i wsp. (105) w zrandomizowanych badaniach kontrolnych w modelu
split- mouth u 26 pacjentow z zapaleniem przyzebia i wspotistniejgcg cukrzycg typu I1
poroéwnali terapi¢ SRP z dodatkowym zastosowaniem i-PRF. W 6-cio miesi¢cznych
obserwacjach uzyskali istotng redukcje glebokosci sondowania oraz krwawienia po
sondowaniu. Autorzy zaobserwowali rOwniez statystycznie istotny zysk w potozeniu
przyczepu klinicznego. Srednie wartosci PD i CAL spadty z 6,30 £ 1,251 7,48 + 1,75 na
poczatku badania do 3,48 + 1,34 14,39 £ 1,67 po 6 miesigcach po stronie kontrolnej i z 6,57
+1,5617,61 +£1,69do3,39+1,2314,26 £ 1,81 po 6 miesigcach po stronie badane;j
(p=<0,001). Autorzy nie stwierdzili istotnych statystycznie réznic pomigdzy stronami.
Porownywalnie do badan wlasnych zauwazalny byl istotny spadek parametréw PD i CAL,
jednak réznice migdzy grupami byly tu nieistotne statystycznie, cho¢ liczbowo mniejsze.
Nalezy zauwazy¢, ze badanie zostato wykonane na grupie pacjentdow cierpiacych na
metaboliczng chorobg, cukrzyce typu I, ktéra jest czynnikiem ryzyka zapalenia przyzebia.
Ponadto zwiazek cukrzycy z choroba przyzgbia jest dwukierunkowy. Cukrzyca wptywa na
zasieg 1 progresj¢ zapalenia przyzgbia. Dowody naukowe potwierdzaja rowniez, ze
nieprawidlowa kontrola glikemii wigze si¢ z nasileniem zapalenia w przyzebiu. Z drugiej
strony jednak kontrola glikemii i przestrzeganie rezimu dietetycznego utatwia ograniczenie
zmian w przyzebiu. Co wigcej u pacjentdéw ze wspolistniejacymi cukrzycg i zapaleniem
przyzgbia obserwuje si¢ wigcej powiklan sercowo-naczyniowych niz u pacjentow z cukrzycg
1 przyzebiem zdrowym (100). U pacjentow z cukrzycg zaobserwowac¢ mozna zwigkszong
stymulacj¢ procesOw zapalnych. Wyrazone jest to podwyzszonymi poziomami cytokin
prozapalnych tj.: PGE2 i IL-1p w tkankach przyzgbia w porownaniu z osobami zdrowymi
(106). Z drugiej strony odpowiedz zapalna jest niewydolna, gdyz mozemy obserwowac
zaburzenia przylegania nautrofili, ich chemotaksji i fagocytozy. Zaburzone zostajg procesy
gojenia. Pojawia si¢ tez wigcej receptorow dla koncowych produktow zaawansowanej
glikacji (RAGE), co przektada si¢ na intensywniejszy rozw0j powiktan cukrzycy tj.: choroby
sercowo-naczyniowe, czy choroby nerek (107-110).

Narendran i wsp. (111) w badaniu split-mouth na grupie 16 pacjentow z zapaleniem
przyzebia i kieszonkami >5 mm 1 <7 mm w zg¢bach jednokorzeniowych wykazali korzystny

wplyw zastosowania PRF (L-PRF) na poprawg¢ parametrow PD i CAL po zabiegu SRP w
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badaniach po 60 i 90 dniach. Autorzy udokumentowali spadek PD po stronie kontrolnej z
6.18 £0.66 do 3.93 = 1.12 1 po stronie badanej z 6.37 £ 0.50 do 3.06 + 0.77. Rdznice mi¢dzy
stronami okazatly si¢ istotne statystycznie. Niestety duzym ograniczeniem badan byta
wielkos¢ proby, gdyz ujeto tu jedynie 32 kieszonki. Co wigcej, wkluczono jedynie kieszonki
przy zebach jednokorzeniowych, podczas gdy uzyskanie porownywalnych wynikow przy
zebach wielokorzeniowych jest zdecydowanie trudniejsze (97).

Parwani i wsp. (112) w swoich badaniach dotyczgcych niechirurgicznego zapalenia
przyzgbia zastosowali PRF w stalej postaci. Badania zostaly wykonane w modelu split-
mouth. Do badan zakwalifikowano 13 pacjentéw z 26 kieszonkami glebokosci 5-6mm. U
wszystkich pacjentow przeprowadzono procedur¢ SRP. Po zakonczeniu procedury
oczyszczania poddziastowego po stronie badanej do kieszonek na szwach materacowych
wprowadzono btony z PRF. W obserwacjach szesciotygodniowych autorzy stwierdzili
statystycznie lepsze wyniki kliniczne po stronie, gdzie zastosowano PRF w stosynku do
strony kontrolnej. Doszto do wigkszego zysku CAL (SRP+PRF: 2,69 + 0,63; SRP: 4,15 +
0,69; p=0.001), redukcji PD (SRP+PRF: 2,62 + 0,65; SRP: 3,85 + 0,80; p=0.001), i
mniejszego wzrostu GR (SRP+PRF: 0,46 + 0,62; SRP: 0,81 = 0,72; p=0.21).

Ze schematu wyzej wymienionych badan wytamuje si¢ rowniez praca Al-Rihaymee i
wsp. (113). Autorzy wybrali model split-mouth, a w badaniu wzi¢to udziat 14 pacjentow,
jednak tu po testowej stronie zastosowano PRF w stalej postaci uzyskany poprzez wirowanie
przez 10min z predkoscig 3000rpm. Po trzech miesigcach zaobserwowano poprawe
parametrow klinicznych zaréwno po stronie gdzie zastosowano samo SRP, jak i SRP w
potfaczeniu z PRF. Glebokos$ci sondowania po stronie badanej zmniejszyly si¢ z 5,429 + 0,646
do 2,107 £0,289 , a po stronie kontrolnej z 4,929 +0,730 do 3,036 +0,535. Co wigcej,
roznice pomigdzy stronami byly znamienne statystycznie. Na tej podstawie autorzy
wywnioskowali, ze zastosowanie PRF w dodatku do procedury SRP przyczynia si¢ do

poprawy parametréw klinicznych (113).

Znaczna cz¢s¢ cytowanych dowoddéw naukowych potwierdza zasadnos$¢ zastosowania
I-PRF w niechirurgicznym leczeniu przyzgbia. Znaczna ich czg$¢ rowniez potwierdza
znaczenie i-PRF w ograniczaniu procesow zapalnych w przyzebiu. Badania wlasne zgadzaja
si¢ z cytowanymi badaniami w tym obszarze. Jeden aspekt parametréw periodontologicznych
moze jednak podwaza¢ skuteczno$¢ i1-PRF. W badaniach wilasnych stwierdzono réznice

istotne statystycznie pomigdzy grupami w zakresie wskaznika higieny (PI). Podobne

65



tendencje w roznicach wskaznika higieny stwierdzi rowniez inni autorzy (112). Nie odniesli

si¢ jednak do tego faktu w dysksji.

Ogo6lnie przyjmuje si¢, ze istnieje silny zwigzek migdzy higieng jamy ustnej a
zdrowiem przyzebia. Warto jednak zauwazy¢, ze chociaz istnieje staby zwigzek miedzy
poziomem ptytki naddzigstowej a postepem =zapalenia przyzebia, wykazano, ze bez
odpowiedniej higieny jamy ustnej wynikow leczenia nie da si¢ utrzymac. Jest tak, poniewaz
ptytka naddzigstowa prowadzi do powstania ptytki poddzigstowej, co z kolei prowadzi do
nasilenia zapalenia w przyzebiu. Majac powyzsze na uwadze, roznice statystyczne we
wskazniku higieny powinny w pierwszej kolejnosci przetozy¢ si¢ na podobne rdznice we
wskazniku krwawienia brzeznego, ktory jest powigzany przyczynowo ze wskaznikiem ptytki.
Dopiero te zmiany prowadzityby do zmian w warto$ciach wskaznika krwawienia po
sondowaniu. Takiej tendencji jedak w badaniach wlasnych nie zobserwowano. FM MBI ulegt
redukcji w obu grupach w sposdb znamienny statystycznie, jednak pomigdzy grupami takiej
znamiennosci nie stwierdzono. Mozemy zatem przypuszczac, ze rdznice statystyczne w FM

BOP wynikaja z przeciwzapalnego dziatania i-PRF.

Warto tez zauwazy¢, ze pomimo istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy grupami w
poziomie parametréw klinicznych tj.: FM Pl i FM BOP, nie przetozylo si¢ to na znaczaca
réznice w poziomach MMP-8 migdzy grupami. Jezli zapalenie i poziom plytki miatyby
wplynaé na glebokosci sondowania, to powinno przetozy¢ si¢ to rowniez na poziomy MMPS.

Fakt ten moze potwierdza¢ znaczenie PRF w gojeniu tkanek przyzebia.

Wszystkie cytowane badania oceniajace skuteczno$¢ i-PRF wykonywane byly w
modelu split-mouth na grupie pacjentow nie wigkszej niz 26 osob. Badania wtasne jako
pierwsze przeprowadzono w modelu dwoch grup réwnoleglych 1 na znacznie wigkszej grupie
pacjentow. Oczywiscie model typu split-mouth ma swoje zalety. Chyba najistotniejszg jest
fakt, ze kazdy pacjent pelni rol¢ wlasnej kontroli, w rezultacie usuni¢ta zostaje duza czes¢
zmiennos$ci mi¢dzyosobniczej. W przypadku zastosowania tego modelu miejsca u kazdego
pacjenta objetego interwencjg powinny by¢ jednakowe. Moze to stanowi¢ problem w
przypadku specjalnosci stomatologicznych, np jak endodoncja, periodontologia czy
stomatologia zachowawcza, gdzie bardzo czgsto wystepuja klinicznie istotne roznice
pomigdzy stronami uzgbienia. Ponadto w przypadku stosowania preparatoéw dokieszonkowo

nalezy mie¢ na uwadze fakt, ze mamy do czynienia z ciagla produkcja ptynu, ktéry nastepnie
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przedostaje si¢ do jamy ustnej. Nie mozemy wigc mie¢ pewnosci, ze preparat podany w
jednym miejscu w pewnym stopniu nie oddziatuje tez innym.

Warto zauwazy¢, ze tylko w jednej z przedstawionych pracy zdecydowano si¢ na
oznaczenie parametréow biochemicznych (IL-10, VEGF, TNF-a). Ich stezenia w GCF
potwierdzity przejscie stanu zapalenia w stan gojenia. Badania wtasne jako pierwsze oceniaja
rowniez poziom MMP-8, jako wskaznika efektywnos$ci leczenia zapalenia przyzebia po
uzyciu i-PRF. Parametry biochemiczne moga by¢ pomocne w identyfikowaniu jednostek
chorobowych a takze skali ich zaawansowania. Jednym z najbardziej specyficznych dla
zapalenia przyzebia jest MMP-8.

Rai 1 wsp. (114) w badaniu $liny 53 pacjentdbw oznaczajac poziom MMP-8
stwierdzili, ze moze on by¢ biomarkerem wczesnego etapu zapalen w przyzebiu. Poziom
MMP-8 u pacjentow zdrowych wynosit 95,2+70,2ng/ml, podczas gdy u chorych 428,6+332,4
ng/ml. Podobnie Gursoy i wsp. (115) oznaczajac stezenie MMP-8 w §linie 230 pacjentdw,
potwierdzili  uzyteczno$¢ tej metody przy oznaczaniu ryzyka utraty kosci wyrostka
zgbodotowego. U zdrowych pacjentdéw poziom MMP-8 wynosit 318,5+2,039 ng/ml, a u
pacjentdw z chorobg przyzgbia 770,8+2,537ng/ml. Gupta i wsp. (116) rowniez badali poziom
MMP-8 w $linie u pacjentow cierpiagcych na zapalenie przyzebia. Poziom MMP-8 u
pacjentéw zdrowych wynosil 190,91+143,89, a u pacjentow ze zmianami w przyzebiu
348,76+202,1. Redukcje poziomu MMP-8 w $linie po zabiegu SRP odotowali rowniez Nardi
i wsp. (117). W grupie pacjentéw, u ktorych wykonano SRP $redni poziom MMP-8 przed
zabiegiem wyniosit 82,26+54,4Ing/ml. W badaniu kontrolnym po 3 miesigcach zostat
zredukowany do 32,33+27,76ng/ml. Powyzsze badania ukazuja, ze poziom MMP-8 jest
wyraznie podwyzszony u pacjentow z zapaleniem przyzgbia, a oznaczenie poziomu tego
enzymu moze pomoOc W rozpoznaniu zaawansowania procesu zapalnego w przyzebiu (114,
115, 116). Jednak oznaczanie go w $linie $wiadczy¢ moze o procesie uogélnionym. Nie
mozemy wykluczy¢ wptywu choréb ogodlnoustrojowych na sktad §liny, a co za tym idzie na
wyniki diagnostyki periodontologicznej (29). Jezeli marker ten trzeba wykorzysta¢ do
monitorowania miejscowego procesu zapalnego, nalezy oznacza¢ poziomu MMP-8 w plynie
szczeliny dzigstowej (GCF).

Arias-Bujada i wsp. (28) w metaanalizie biomarkerow molekularnych w GCF opisali
MMP-8 jako przewidywalng metod¢ monitorowania zmian zapalnych w przyzebiu. Czutosé
tego parametru miescila si¢ na poziomie 76,7%, a swoisto$¢ na poziomie 92%. Autorzy
uznali go za najbardziej uzyteczny klinicznie i skuteczny parametr w diagnostyce przyzebia u

0sob ogodlnie zdrowych, niezaleznie od tego czy pacjenci sg palaczami tytoniu. Zmniejszenie
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poziomu MMP-8 swiadczy o redukcji stanu zapalnego w tkankach przyzebia i zahamowaniu
destrukcji macierzy pozakomorkowej (30). Ten artykul przegladowy potwierdza zasadnos¢
oznaczenia MMP-8 w badaniu GCF, co rowniez potwierdzaja wyniki oznaczen badaniach
wiasnych. Przed zabiegiem u pacjentow w obu grupach poziom MMP-8 w GCF byl wyzszy.
W grupie badanej wynosit 23,53+20,95ng/ml, a w kontrolnej 27,74+21,21ng/ml. Po 3
miesigcach uzyskano wyniki odpowiednio na poziomie 9,45+17,07ng/ml oraz
9,118+9,72ng/ml. Spadek parametru w obu grupach byl istotny statystycznie, natomiast nie
wykazana zostata istotna statystycznie roznica migdzy grupami. Méantyld (118) w badaniu
dotyczacym oznaczania poziomu MMP-8 w GCF testem immunofluorometrycznym do
zastosowania w gabinecie (chair-side), oznaczyta u osob zdrowych MMP-8 na poziomie
100+65ng/ml, u oso6b z zapaleniem dzigset 470+395ng/ml, a u chorych na zapalenie
przyzgbia 1850+1735ng/ml. W grupie chorych z periodontitis w badaniu kontrolnym po SRP
powtdrzono test, poziom kolagenazy spadt do 970+875ng/ml. Podobnie parametry kliniczne
PD i CAL u pacjentdéw z zapaleniem przyzebia ulegly zmniejszeniu kolejno z 6,9+1,0mm i
6,1+2,8mm do 4,0£1,9mm i 4,8+2,6mm. W Kkolejnym swoim badaniu autorzy (117)
porownujac poziom MMP-8 w GCF u pacjentéw palacych i niepalacych przed SRP oraz po
terapii stwierdzli istotny spadek poziomu MMP-8 tylko w grupie oséb niepalagcych. Tu
poziom enzymu zmalat z 3997+3126ng/ml do 2076+2140ng/ml (p<0,000). W grupie palaczy
poziomy MMP-8 byly wigksze przed i po zabiegu w stosunku do grupy osob niepalacych.
Redukcja wynosita z 1268+£2126ng/ml do 975+1171ng/ml i nie stwierdzono tu istotnosci
statystycznej (119). Literatura nie dostarcza nam zbyt wielu informacji na temat zmian w
poziomie MMP-8 po zastosowaniu PRF. Wedlug naszej wiedzy nie ma doniesien naukowych
oceniajagcych MMP-8 po niechirurgicznym leczeniu przyzgbia w potaczeniu z PRF. Eren i
wsp. (120) dokonali oceny poziomu MMP-8, TIMP-1 (inhibitor tkankowy metaloprotezinaz-
1) i IL-18 w ptynie szczliny dzigstowej po zabiegu pokrycia pojedynczych recesji. W grupie
badanej zastosowano PRF, natomiast w kontrolnej CTG. W badaniu po 10 dniach poziom
MMP-8 byt znaczaco nizszy w grupie pacjentéw, u ktorych zastosowano PRF w poréwnaniu
z grupa kontrolng (p<0,05).W badaniu po 1, 3 i 6 miesigcach nie stwierdzono rdznic
statystycznych pomigdzy grupami. Zaprezentowane wyniki ukazaty, ze PRF moga promowac
wczesne gojenie przez zwigkszanie poziomu TIMP-1 i redukcje poziomu MMP-8 i IL-18.
Tendencja zmian poziomu MMP-8 w cytowanych badaniach jest podobna do odnotowanej w
badaniach wtasnych. Analiza ukazala istotng statystycznie redukcj¢ poziomu enzymu w obu

grupach i cho¢ liczbowo spadek ten byl wigkszy w grupie badanej, w ktorej zastosowano

68



PRF (z 23,534+20,95 do 4,05+5,00), to w porownaniu do grupy kontrolnej (z 27,74+21,21 do

10,85+16,01) réznice te nie osiggnety znamiennosci statystyczne;.

Patogeny przyzebia wyzwalaja odpowiedz immunologiczng gospodarza, ktora
powoduje niszczenie przyzebia poprzez promowanie uwalniania roznych mediatorow stanu
zapalnego i cytokin w tkankach przyzebia. Sprawne rozpoczecie fazy regeneracji po
ustapieniu fazy prozapalnej jest kluczowe dla ograniczenia uszkodzenia tkanek, a jej
rozregulowanie moze uniemozliwi¢ napraweg struktur przyzebia (94). Gojenie tkanek
przyzgbia po leczeniu periodontologicznym zalezy od rekrutacji wymaganych typoéw
komoérek i obecnosci odpowiednich mediatorow niezbednych do stymulacji komorek
naprawczych. Pierwsze dwa tygodnie sa czasem krytycznym dla gojenia nabtonka (121).
Czynniki wzrostu i liczne mediatory uwalniane z sieci fibrynowej PRF przyczyniajg si¢ do
procesu gojenia w przyzebiu poprzez regulacje gldéwnych szlakow syntezy kolagenu i
naprawy tkanek (122). Wyniki uzyskane przez Gizem Torumtay Cin i wsp. (94) potwierdzity
korzystny wptyw i-PRF na procesy gojenia w przyzebiu. Podanie i-PRF zwigkszyto poziom
VEGF i IL-10 oraz spowodowalo obnizenie poziomu TNF-a w GCF, co przetozylo si¢ na
ograniczenie procesu zapalnego i indukowanie fazy naprawy w tkankach. Doniesienia
naukowe potwierdzajg wptyw PRF na stymulacje angiogenezy, proliferacji, migracji, adhezji
1 roznicowania wielu komorek, a takze aktywacje sygnalizacji komodrkowej. Co wiegce]
potwierdzono zdolno$¢ PRF do ograniczania zapalenia, supresji osteoklastogenezy i
zwigkszenia ekspresji wielu czynnikow wzrostu w komodrkach mezenchymalnych (56,123).
Prace opublikowane w ostatnim czasie udokumentowaly takze wptyw i-PRF na polaryzacje
makrofagéw z fenotypu pro-zapalnego M1 do fenotypu przeciw-zapalnego M2, a co za tym
idzie potwierdzilty zdolno$¢ i-PRF do ograniczania stanu zapalnego nie tylko w szlaku
cytokinowym (124).

W literaturze pojawily si¢ takze doniesienia o dziataniu przeciwbakteryjnym i-PRF.
Pham 1 wsp. (125) w badaniu in vitro na probkach pobranych od 60 pacjentow (20 pacjentéw
zdrowych, 20 z zapaleniem dzigset 1 20 z zapaleniem przyzebia) wykazali zdolnos¢ A-PRF+ i
I-PRF do inhibicji tworzenia biofilmu. Badanie prowadzone bylo przez 48h i caly czas
wykazywato aktywno$¢ preparatow bogatoptytkowych. Badania wykazaly, ze najbardziej
skuteczny przeciw bakteriom Aggregatibacter actinomycetemcomitans byt i-PRF pobrany od
0sOb z zapaleniem przyzebia (125). Nastepnie ci sami autorzy zastosowali ten sam model
badan, by sprawdzi¢ dziatanie preparatow bogatoptytkowych w stosunku do Porphyromonas
gingivalis (126). Tu réwniez i-PRF wykazato si¢ najwicksza aktywnos$ci przeciwbakteryjna.
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Kour 1 wsp. (127) porownywali dziatanie przeciwbakteryjne trzech koncentratow
bogatoptytkowych: PRP, PRF 1 i-PRF. Wyniki badan ukazaly, ze i-PRF wykazywat
najwigksza strefe inhibicji w stosunku do P.g., natomiast PRP w stosunku do A.a.

Ograniczenia

Niewatpliwym ograniczeniem badan wlasnych jest wielko$¢ badanej grupy. Zasadne
byloby przeprowadzenie podobnego badania na znacznie wigkszej liczbie pacjentdw, jednak
z powodu ograniczen finansowych, jak i czasowych nie byto to mozliwe. Pierwotne plany
zakladaly réwniez zbadanie materialu biologicznego w kontek$cie zmian innych
biomarkeréw zapalenia w przyzgbiu, aczkolwiek mozliwosci finansowe i organizacyjne byly
ograniczone. Warte rozwazenia byloby réwniez rozszerzenie badan o grupe pacjentow
palacych. Problem palenia w$rod pacjentdw z zapaleniem przyzgbia jest dos¢ powszechny, a
my klinicy$ci wcigz nie jesteSmy w stanie w efektywny sposob naktoni¢ naszych pacjentow
do rzucenia natogu. Majac na uwadze wplyw palenia na stan przyzebia i zaburzenia gojenia,
zasadne wydaje si¢ by¢ poszukiwanie sposobdw na skuteczne ograniczanie jego skutkow.
Dodatkowym aspektem jest brak placebo w badaniu — pacjenci $wiadomi bycia w grupie
kontrolnej mogli czu¢ mniejsza dyscypling, a tym samym by¢é mniej zmotywowani do
postepowania zgodnie z zaleceniami W zakresie utrzymania idealnej higieny jamy ustnej.
Potencjalnie jest to wytlumaczenim istotnych statystycznie roznic w wartosciach FM PI
pomiedzy grupami. Skuteczne zastosowanie placebo wymagatoby pobrania krwi od kazdego
pacjenta z grupy kontrolnej. Ze wzgledu na to, ze pobrany material nalezatoby zutylizowac,

narazajac pacjenta na postepowanie nie dajace korzysci od takiej procedury odstgpiono.
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Whnioski

1. Zabieg usuni¢cia kamienia z wygtadzeniem powierzchni korzeni wptywa korzystnie na

status periodontologiczny pacjentow z zapaleniem przyzgbia.

2. Zastosowanie i-PRF po zabiegach usuni¢cia kamienia z wygtadzeniem powierzchni
korzeni moze prowadzi¢ do dodatkowej poprawy periodontologicznych parametrow

klinicznych.

3. Zabieg usuni¢cia kamienia z wygltadzeniem powierzchni korzeni wptywa na redukcje
poziomu metaloproteinazy macierzy pozakomorkowej 8 w ptynie kieszonki pacjentow z

zapaleniem przyzgbia.

4. Dodatkowe zastosowanie i-PRF po zabiegach usuni¢cia kamienia z wygtadzeniem
powierzchni korzeni nie powoduje dodatkowej redukcji poziomu metaloproteinazy macierzy

pozakomorkowej 8 w ptynie kieszonki pacjentdw z zapaleniem przyzebia.
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Zalaczniki

KOMISJA BIOETYCZNA
PRZY UNIWERSYTECIE MEDYCZNYM W BIALYMSTOKU
ul. Jana Kilinskiego 1
15-089 Biatystok
tel. 85 748 54 07
komisjabioetyczna@umb.edu.pl

Biatystok, 17.02.2022 r.
Uchwata nr: APK.002.122.2022

Na podstawie art. 29 ust. 2 i 14 ustawy dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodach
lekarza i lekarza dentysty (t.j. Dz. U z 2020, poz. 514 ze zm.), Komisja
Bioetyczna przy Uniwersytecie Medycznym w Biatymstoku, po zapoznaniu sie
z projektem badania zgodnie z zasadami GCP/ Guidelines for Good Clinical
Practice /- wyraza zgod e naprowadzenie tematu badawczego: ,,Ocena
wptywu PRF na stan kliniczny przyzebia oraz stezenia wybranych parametrow
gojenia w GCF pacjentow z zapaleniem przyzebia” przez dr hab. Anne Skurska
wraz z zespolem badawczym z UMB.

Planowany okres realizzyd 17.02.2022 r. do 111.2023 r.

Przewodniczgca }(;9:?1 Bi }etycznej przy UMB

prof. dr hab. ﬁf )/fl % /B/i/ej%a
Pouczenie:

1. Odwolanie od uchw: al) komisji bioetycznej wyrazajaces opinie moze wniesé:

1) wnioskodawea;

2) kierownik podmiotu, v ktorym eksperyment medyczny ma byé preeprowadzony;

3) komisja bioetyczna wiasciwa dia o§rodka, kiory ma uczesintezyé w wieloosrodkowym eksperymencie medyeznym,
2. Odwolanie, o ktérym mowa w usi. 1. wnosi si¢ za posreds komusji bioetycznej, ktéra podjela uchwale, do Odwolawezej Komisji
Bioetyeznej w terminie 14 dni od dnia dor¢ezenia uchwaly wyrazajqcej opinie.

Zatacznik 1. Zgoda komisji Bioetycznej
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