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Wykaz najczeSciej uzywanych skrotow:
- WHO- World Health Organization- Swiatowa Organizacja Zdrowia
- CEJ- cementoenamel junction- potaczenie szkliwno-cementowe

- AAP- American Academy of Periodontology- Amerykanska Akademia
Periodontologii

- EFP- European Federation of Periodontology- Europejska Federacja

Periodontologii
- MMPs- matalloproteinases- metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowe;j
- MMP-8- metalloproteinase 8- mataloproteinaza 8, kolagenaza 2

- IMPEDE- Inflammation-Mediated-Polymicrobial-Exacerbation- zapalnie

mediowane zaostrzenie dysbiozy
- GCF- gingival crevicular fluid- ptyn kieszonki dzigstowe;j
- BPB- black-pigmented Bacteroides- ciemno pigmentowane bakterie

- SRP- scaling and root planing- profesjonalne usunigcie ztogdw nazebnych z

wygtadzeniem powierzchni korzeni
- CSD- conventional staged debridement- konwencjonalna terapia etapami
- FMD- full-mouth disinfection- catosciowe odkazanie jamy ustnej

- FMSRP- full-mouth scaling and root planing- jednoetapowy skaling z

wygtadzeniem powierzchni korzeni

- LDD- local drug delivery- dokieszonkowe podanie leku

- PI- plaque index- wskaznik ptytki nazgbnej

- Gl- gingival index- wskaznik dzigstowy

- FMPS- full-mouth plaque score- wskaznik ptytki dla catej jamy ustnej

- FMBOP- full-mouth bleeding on probing- wskaznik krwawienia po sondowaniu dla

calej jamy ustne;j

- PD- probing depth- gl¢bokos$¢ sondowania



- CAL- clinical attachement level- potozenie przyczepu klinicznego
- GR- gingival recession- recesja dzigsta
- SFFR- sulcus fluid flow rate- objetos¢ ptynu wyptywajaca z kieszonki

- MINST- minimally invasive nonsurgical periodontal therapy- minimalnie

inwazyjna terapia niechirurgiczna

- PBS- phosphate buffered saline- zbuforowany fosforanem roztwor fizjologiczny

soli



1. Wstep

1.1. Choroby przyzebia

Choroba przyzebia (periodontitis) jest przewlekta choroba zapalng
doprowadzajaca do utraty kosci i tkanek miekkich a w konsekwencji do utraty
zgbow. Po prochnicy jest to gtowna przyczyna utraty zebow u dorostych [1].
Zachorowalno$¢ na choroby przyzgbia wzrasta wraz z wiekiem i gwattownie ro$nie
u os6b w wieku 50-60 lat. Spodziewany jest dalszy wzrost odsetka osob chorujacych
na zapalenie przyzgbia w zwigzku ze starzeniem si¢ spoteczenstw [2]. WHO zwraca
uwage, ze choroby jamy ustnej (w tym choroby przyzebia) sa waznym problemem
populacyjnym ze wzgledu na ich zwigzki z innymi chorobami przewlektymi, takimi
jak choroby uktadu krazenia, cukrzyca i rak, silnym wplywem na samopoczucie

ludzi i wysokimi kosztami ekonomicznymi, jakie generuje ich leczenie [3].

Choroba przyzebia jest rozpoznawana i leczona od co najmniej 5000 lat, a jej
pierwsze opisy si¢gaja starozytnosci [4]. W przebiegu choroby mozna zaobserwowac
wszystkie cztery opisane przez Korneliusa Celsusa cechy zapalenia: zaczerwienienie
(rubor), obrzek (tumor), wzrost temperatury (calor) oraz bol (dolor). Bol nie jest
charakterystyczny dla przewlektych postaci zapalenia przyzebia. Jednak jego duze
nasilenie wystepuje w postaciach martwiczych. W 1858 roku Rudolf Virchow na
podstawie przeprowadzonych badan nad patologia komorek wiaczyt piaty objawy
zapalenia, ktorym jest utrata funkcji (functio laesa) [5]. Utrata funkcji charakteryzuje
zaawansowane postacie zapalen przyzebia. Stopien nasilenia poszczegdlnych
objawow klinicznych zapalenia rézni si¢ pomigdzy pacjentami jak i poszczegdlnymi

punktami w przyzebiu.

Zdrowe dzigsto U 0sob rasy biatej charakteryzujg si¢ blador6zowym kolorem
I charakterystycznym ,,groszkowaniem”. Jest twarde, sprezyste i 0stro odgraniczone
od korony klinicznej ze¢ba. Brzeg dzigstowy przebiega réwnolegle do granicy
szkliwno-cementowej (CEJ, cemento-enamel junction) a brodawki mig¢dzyz¢bowe
wypetniajg calkowicie przestan pomiedzy zebami. Nie wystepuje krwawienie po

sondowaniu[4, 6, 7].



Pierwszym objawem choroby przyzgbia jest stan zapalny dzigsel, a gldwna
przyczyna rozwoju stanu zapalnego bakterie ptytki nazgbnej [5]. Jednoznaczna rola
bakterii w etiopatogenezie chordb dzigset i przyzebia zostata potwierdzona w latach
sze$¢dziesigtych XX wieku dzigki badaniom Loée 1 Theilade [8, 9]. Pdzniejsze
badania przeprowadzone przez Loe i wsp. w 1986 roku wykazaly, iz podatnos¢ na
zapalenie przyzebia rozni sie¢ osobniczo [10], glownie z powodu czynnikéw
genetycznych wpltywajacych na podatno$¢ gospodarza na chorobe [11].
Udowodniono jednak, iz najistotniejszym czynnikiem etiologicznym w rozwoju
stanu zapalnego dzigset (gingivitis) jest obecnos$¢ ptytki bakteryjnej. Ze wzrostem
ilosci ptytki nazebnej dochodzi do wzrostu intensywnosci stanu zapalnego dzigset
[11]. Zapalenie dzigset ogranicza si¢ do tkanek migkkich zlokalizowanych powyzej
szczytu wyrostka zebodotowego. Dlugotrwajace, nieleczone zapalenie dzigset
doprowadza do utraty przyczepu tacznotkankowego, tym samym przechodzac w
zapalenie przyzebia (periodontitis). Zapalenie przyzebia charakteryzuj¢ si¢ utratg
przyczepu tacznotkankowego, destrukcja kosci wyrostka zgbodotowego szczgki oraz
czesci zebodotowej zuchwy z tworzeniem kieszonek przyzebnych. Ostatecznie moze

to prowadzi¢ do utraty uz¢bienia. [12,13].

1.2. Klasytikacja choréb przyzebia

Od dawna obserwowano, zZe istnieja rozne choroby przyzebia i podejmowano
proby ich zdefiniowania. Pierwsze wspotczesne podziaty chordb przyzebia pochodza
z lat dwudziestych XX wieku [4]. W 1999 roku Amerykanska Akademia
Periodontologii  (AAP) na Mig¢dzynarodowych Warsztatach wprowadzita
Klasyfikacj¢ Chorob Przyzgbia, ktora podzielita schorzenia periodontologiczne na
choroby dzigset i choroby przyzebia. Choroby dzigset sklasyfikowano jako zwigzane
z ptytka nazebng 1 nie zwigzane z ptytka nazebng. Choroby przyzebia podzielono na
przewlekle zapalenia przyzebia, agresywne zapalenia przyzgbia oraz choroby
przyzebia jako objaw chorob ogolnych [14]. Klasyfikacja ta obowigzywala do
Swiatowych Warsztatow Periodontologicznych w 2017 roku gdzie Amerykanska
Akademia Periodontologii (AAP) razem z Europejska Federacja Periodontologii
(EFP) wypracowaly nowy podzial chordb przyzebia 1 tkanek wokot implantow,
ktérym si¢ obecnie postugujemy. Choroby i zmiany w obrebie tkanek przyzebia

zostaty podzielone na trzy duze grupy:



— Zdrowe przyzebie, choroby i zmiany w obrebie tkanek dzigset
— Zapalenia przyzebia

— Inne stany majace wpltyw na przyzebie.

Po raz pierwszy wprowadzono do klasyfikacji choroby i zmiany w obrgbie tkanek

woko6t implantow jako oddzielng grupe chorob.

Doktadniejsze opisanie zapalen przyzebia stalo si¢ mozliwe dzigki
dodatkowemu podziatowi choroby na stadia i stopnie. Stadia od I-IV charakteryzuja
zaawansowanie procesu chorobowego (opisywane przez kilka wyznacznikow w tym
kliniczne potozenie przyczepu CAL, glebokos¢ sondowania PD czy ilosciowa i
procentowa utrate kosci oceniang na radiogramach) oraz zlozono$¢ procesu
planowanego leczenia. Stopnie odnosza si¢ do cech biologicznych choroby i
pozwalajg prognozowaé tempo progresji. Kazdemu z czterech stadiow choroby
mozna przypisaé trzy stopnie (A- niskie ryzyko progresji, B- umiarkowane ryzyko

progresji, C- wysokie ryzyko progresji)(Ryc. 1, Ryc. 2) [15, 16].

Choroby i zmiany w obrebie tkanek przyzebia

Zdrowie przyzebie, choroby i Zapalenie przyzebia Inne stany majgce wplyw na przyzebie
zmiany w obrebie tkanek dzigsel

Zdrowe Zapalenie Choroby Martwicze Zapalenie Zapalenie Choroby Ropnie prayzebne i Mieprawidlowosci Madmierne Caynniki
przyzghie drigset dziaselnie choroby prayeebia przyzehia jako ogdlnoustrojow amiany iluzéwkowo - sity wiazanez
i dziash wywelane wywotane przyzebia objaw choréh e wphywajace na endodontyczne - tziastowe EryIOWE zgbamii
praez preez biofilm ogolnoustrojowyc thanki przyzebia periodont ologiczne uzupetnieniami
biofilm nazehny h protetycznymi
nazgbny

Choroby i zmiany w obrebie tkanek wokdi implantow

Zdrowe tkanki wokdl implantdw Zapalenie blony sluzowej wokal Peri-Implantitis Ubytek tkanek miekkich i
implantdw twardych wokél implantdw

Ryc. 1. Klasyfikacja chorob 1 zmian w obrebie tkanek przyzebia oraz tkanek wokot
implantow 2017 [15].



Stadium zapalenia przyzebia Stadium | Stadium |11 Stadium I11 | Stadium IV
Maksymalne
interproksymalne 1-2mm 3-4mm 5 mm i wigcej
CAL
Radiologiczna
utrata kosci do 15% 15% do 1/3 Powyzej 1/3 dokoronowej
Ciezkos¢ dokoronowej
Utrata zebow z Bez utraty 4 zeby lub 5 zgbow lub
powodu choroby mniej wiecej
przyzebia
Maksymalna PD 4 mm lub 5 mm lub 6 mm i wigcej
mniej mniej
Utrata KoSci Glownie Glownie Utrata Potrzeba
pozioma pozioma pionowa ztozonej
. 3mm lub rehabilitacji ze
Z}ozonos$¢ e
wigcej, wzgledu na:
zajgcie dysfunkcje
furkacji 11 Zucia, wtorny
lub 111 uraz
stopnia, zgryzowy,
zanik ruchomos¢ 2
wyrostka stopnia lub
$redniego wyzsza, cigzki
stopnia stopnief
zaniku
wyrostka,
obnizenie
zwarcia,
przesunigcia
zgbow, mniej
niz po 10
antagonistow
Zasieg Dodawany do Zlokalizowany (do 30% z¢gbow), uogdlniony lub ograniczony do

etapu jako opis

siekaczy i trzonowcoOw

Ryc. 2. Klasyfikacja zapalen przyzgbia w oparciu o stadia definiowane przez

ciezkos$¢, ztozonos$¢, zasieg 1 rozmieszcezenie [16].

1.3. Choroba przyzebia jako choroba wieloczynnikowa

Periodontitis to choroba infekcyjna za wywotanie, ktorej odpowiadaja

bakterie

plytki

nazebnej.

Jednak

rozpowszechnienie

periopatogennych




drobnoustrojéw w spoteczenstwie jest duzo wyzsze niz wystepowanie chorob przez
nie wywolywanych. Swiadczy to 0 tym, Ze na powstanie zapalenia przyzebia wplyw
majg takze inne istotne czynniki zwigzane z organizmem gospodarza. Jest to gtdéwnie
indywidualna odpowiedz immunologiczna na czynnik bakteryjny, ktora jest
odpowiedzialna za niszczenie tkanek i1 progresje choroby [17]. Dlatego, we
wspotczesnym podejsciu do etiologii choroby przyzebia rozwaza si¢ udzial takich
elementéw jak podatny organizm gospodarza, obecno$¢ patogennych gatunkéw oraz
brak gatunkéw symbiotycznych w biofilmie czyli jego dysbioze [18, 19].
Upraszczajac mozna stwierdzi¢, ze zapalenie przyzgbia jest wynikiem zaburzenia
roéwnowagi pomig¢dzy bakteriami ptytki nazebnej a odpowiedzia immunologiczng
organizmu gospodarza. Podatno$¢ gospodarza jest dziedziczna ale moze by¢
modulowana przez liczne czynniki zwane czynnikami ryzyka. Cze$¢ z nich jest
niemodyfikowalna i cz¢sto okreslana mianem determinant choroby przyzgbia. Sa to
wiek, ple¢, rasa (przynalezno$¢ do grupy etnicznej) czy czynniki genetyczne. Druga
grupa to zmienne czynniki $rodowiskowe, nabyte i behawioralne do ktorych
zaliczamy status socjalno-ekonomiczny, specyficzng flore bakteryjng, palenie

tytoniu, cukrzyce, otytos¢, osteoporoze, infekcje wirusem HIV czy stres [20].

W ekspresji choroby maja réwniez znaczenie liczne czynniki miejscowe
wplywajace na akumulacje ptytki nazgbnej. Sg to miedzy innymi projekcje i perty
szkliwne, zajecie furkacji, nieprawidlowe ustawienie zebow, sttoczenia, migracje,
uraz zgryzowy, brak punktow stycznych pomig¢dzy zebami, anatomiczne
podniebienno-dzigstowe bruzdy na siekaczach, jatrogenne wypetnienia czy
uzupetnienia protetyczne, ztamania ze¢bow, resorpcje czy zaangazowanie miazgi w

proces zapalny [21].

Dlatego tez wspotczesnie chorobe przyzebia uwaza si¢ za ztozong chorobe
wieloczynnikowa, w ktorej immunologiczno-zapalne mechanizmy sg aktywowane
przez dzialanie antygenow bakteryjnych. Taka stymulacja organizmu gospodarza
aktywuje leukocyty wielojadrzaste (PMN, polimorphonuclear lymphocytes) jak
rowniez indukuje produkcje przeciwcial, aby kontrolowa¢ obcigzenie bakteryjne w
szczelinie dzigstowej. W przebiegu odpowiedzi zapalnej wydzielane sa liczne

cytokiny, prostanoidy jak rowniez metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowej



(MMPs), ktore biora udziat w niszczeniu tkanki tacznej 1 kos$ci wyrostka

zgbodotowego, co sumarycznie ksztaltuje kliniczny obraz zapalenia przyzgbia [19].

1.4. Rola ptytki nazgbnej w etiopatogenezie zapalen przyzebia

Rola bakterii ptytki nazgbnej w etiopatogenezie chordéb przyzebia jest
niepodwazalna. Jednak poglady na wptyw drobnoustrojoéw na przyzebie zmienialty
si¢ na przestrzeni dziesigcioleci 1 caly czas ulegaja ewolucji. Model
»cksperymentalnego zapalenia dzigsel” przeprowadzony przez Loe potwierdzit
hipotez¢ ,,niespecyficznej ptytki nazebnej” [8]. Zaprzestanie higieny jamy ustnej
prowadzi do akumulacji ptytki i rozwoju stanu zapalnego dzigset. Zmianom
klinicznym towarzysza zmiany mikrobiologiczne. Uboga gatunkowo ptytka nazgbna
ztozona jest gtownie z Gram dodatnich ziarniakoéw i pateczek. Z czasem staje si¢
ztozong gtéwnie z Gram ujemnych bakterii cylindrycznych dojrzata plytka
poddzigstows, gdzie bytuja rowniez kretki i srubowce czyli bakterie zdolne do ruchu.
Przywrocenie higieny jamy ustnej powoduje cofnigcie si¢ stanu zapalnego i ponowne
zubozenie gatunkowe ptytki nazebnej. Hipoteza ,niespecyficznej plytki nazgbnej”
zaktada, ze nadmierny wzrost bakterii w ptytce prowadzi do zwigkszenia jej
wirulencji, tym samym dzialania profilaktyczne i lecznicze powinny by¢ skierowane

na usuwanie tworzacej si¢ ptytki nazebnej [9].

Rozwdj mozliwosci hodowli bakterii beztlenowych oraz ich wykrywania
metodami molekularnymi przyczynit si¢ do powstania teorii ,,specyficznej plytki
nazgbnej”, ktora zaklada, Zze to nadmierny wzrost gatunkéw uwazanych za
periopatogenne doprowadza do stanu zapalnego przyzebia, a leczenie powinno
opierac si¢ o celowana eliminacje tych bakterii za pomocg chemioterapeutykow [22].
Potwierdzila to przelomowa praca Sockransky’ego 1 wspoipracownikow, ktorzy
obrazowo podzielili drobnoustroje ptytki nazgbnej na szes¢ oznaczonych umownymi
kolorami kompleksow bakteryjnych, z ktoérych najbardziej patogennym jest
kompleks czerwony ztozony z Porphyromonas gingivalis, Tanarella forsythia oraz
Treponema denticola. Jest on wykrywany w glebokich kieszonkach przyzebnych i
taczony z aktywnym stanem zapalnym [23]. Dalsze badania Sockransky’ego

potwierdzily, ze zapalenie przyzebia nie jest infekcjg klasyczng, a bakterie je



wywotujace nie spetniaja postulatéw Kocha [24]. Dato to podstawy do powstania
hipotezy ,,ekologicznej plytki nazgbnej”. Teoria ta zaklada, ze w stanie zdrowia
panuje rownowaga pomiedzy zywicielem a jego mikrobiomem. Zmiany w
mikrosrodowisku doprowadzaja do nadmiernego wzrostu niektorych gatunkow,
ktore zaczynaja oddziatywac jak patogeny oportunistyczne, ktore inicjujg stan
zapalny. Brak roéwnowagi mikrobiologicznej to dysbioza. Dlatego czgsto tez
uzywane jest okreslenie ,,wielodrobnoustrojowej synergii i dysbiozy” w odniesieniu
do tego zjawiska [25]. W srodowisku plytki bakteryjnej, rozne bakteric pelnig
odrebne funkcje oraz wspodlnie ksztattuja mikroflore, ktéra moze doprowadza¢ do
rozwoju stanu zapalnego. Na skutek zapalenia dochodzi do rozpadu tkanek, ktore sa
zroédtem sktadnikéw odzywczych dla patogendw. Dalszy wzrost tych patogendéw
powoduje nasilenie stanu zapalnego. Dochodzi, wigc do powstania biednego kota
gdzie dysbioza napedza stan zapalny, a stan zapalny nasila dysbiozg. Tak
podtrzymywane zapalenie nie ulega samoograniczeniu [26].

W zwigzku z wielokrotnie potwierdzong rolg bakterii P. gingivalis, ktora
dzigki licznym czynnikom wirulencji ma zdolno$¢ przeksztatcania mikroflory
symbiotycznej w dysbiotyczng pojawita si¢ ,,teoria kluczowego patogenu”. Hipoteza
ta w odroznieniu od hipotezy ,,specyficznej ptytki nazgbnej” zaktada, Ze nawet mata
liczba komorek P. gingivalis moze mie¢ olbrzymi wptyw na biofilm poddzigstowy
[25]. W 2020 roku pojawita si¢ nowa teoria etiologii zapalen przyzgbia zwana
modelem IMPEDE (Inflammation-Mediated- Polymicrobial- Exacerbation). W tym
modelu zaktada sie, ze to wiasnie zapalenie doprowadza do dysbiozy co napedza
przej$cie stanu zdrowia jamy ustnej do zapalenia przyzebia. Caly czas aktualne jest
wigc pytanie czy zmiany dysbiotyczne w biofilmie sg przyczyna choroby, czy to stan
zapalny doprowadza do zmiany warunkéw Srodowiska poddzigstowego w ten

sposob, ze skutkuje to dysbioza [27].

Niedawno pojawila si¢ rowniez hipoteza, ze poddzigstowa ptytka naze¢bna
nasladuje tkanke ludzka zaro6wno w budowie jak i funkcji. Tym samym zapalenie
przyzgbia wynika z zaburzenia normalnej funkcji zdrowego biofilmu, ktory zaczyna
pobudza¢ mechanizmy obronne gospodarza, co prowadzi do nadmiernego i trudnego

w regulacji zapalenia [28].



Wspoltczesnie ,.hipoteza kluczowego patogenu” oraz model IMPEDE moga
by¢ postrzegane jako koncepcje wyjasniajace zlozone interakcje miedzy
mikrobiomem jamy ustnej a odporno$cig gospodarza w aspekcie rozwoju zapalenia

przyzebia [25].

1.5. Plytka nazebna jako biofilm- trudny cel terapeutyczny

Jama ustna jest zlozonym $rodowiskiem mikrobiologicznym zasiedlanym
przez ponad 700 gatunkow drobnoustrojow. Kazdy czlowiek jest gospodarzem dla
okoto 100-200 gatunkéw, co powoduje duze zrdznicowanie osobnicze. Bakterie
odpowiedzialne za rozwdj zapalenia przyz¢bia wchodza w sktad biofilmu nad- i

poddziastowego [29].

Biofilm to bakterie wraz ze $rodowiskiem, ktore zasiedlaja. Do powstania
dowolnego biofilmu w przyrodzie konieczne jest wspotwystepowanie trzech
komponentoéw. Pierwszym jest powierzchnia do kolonizacji. W jamie ustnej sa to
z¢by, rézne uzupetnienia protetyczne czy aparaty ortodontyczne oraz powierzchnia
blony $luzowej wyscielona nabtonkiem. Drugim jest sam biofilm ztozony z bakterii i
produkowanej przez nie macierzy. Ptyn otaczajacy biofilm (bulk fluid) jest trzecim
elementem. W przypadku jamy ustnej takim plynem jest §lina oraz ptyn dzigstowy
(GCF, qgingival crevicular fluid). Ptyn otaczajacy biofilm dostarcza $rodkow
odzywczych, usuwa produkty przemiany materii oraz transportuje komorki do
nowych miejsc kolonizacji [30]. Biofilmy sktadaja si¢ z kolonii bakteryjnych, ktore
stanowig 15-20% objetosci oraz macierzy zwanej rowniez glikokaliksem (75-80%

objetosci) [29].

Ptytka nazgbna jest biofilmem bakteryjnym co stanowi dodatkowe wyzwanie
dla organizmu gospodarza. Jej tréjwymiarowa struktura z egzopolimeru, mocno
przylegajaca do powierzchni zeba, tworzy fizyczng ochrong przed odpowiedzig
immunologiczng oraz lekami przeciwdrobnoustrojowymi. Bakterie ptytki poprzez
rozw0j wzajemnych powigzan na wzor spoteczno$ci moga wykazywac synergizm W
dziataniu, w ktorym ulega ekspresji wiele determinant ich wirulencji. Zjadliwos¢

biofilmu jako catosci jest wyzsza niz pojedynczych bakterii go budujacych [31].



Dowiedziono, ze mikroorganizmy zwigzane w biofilm s3 bardziej oporne na
antybiotyki, niz te same gatunki w formie wolnej. Szacuje si¢, ze ich oporno$¢ moze
by¢ nawet 1000 do 1500 razy wicksza niz form planktonicznych. Wykazano
obecnos¢ kanalow wodnych, ktore umozliwiajg transport sktadnikow odzywczych 1
produktow przemiany materii z 1 do plynu omywajacego biofilm. Dobra
komunikacja pomigdzy komoérkami umozliwia przekazywanie informacji
genetycznej tym samym modulacje odpowiedzi na zmieniajace si¢ warunki
srodowiska. Jednym z waznych mechanizméw opornosci wydaje si¢ wolne tempo
wzrostu bakterii w biofilmach. Matryca peini funkcje homeostatyczng, dzigki czemu
bakterie bytujace gleboko w biofilmie do§wiadczajg innych warunkéw (np. stgzenia
jonow wodorowych lub potencjatéw redoks) niz komorki na obrzezach biofilmu.
Tempo wzrostu tych komorek zostaje zmniejszone co pozwala im przetrwaé w
przypadku pojawienia si¢ niekorzystnych warunkéw srodowiska [29]. Wszystkie te
mechanizmy nie thumacza jednak tak duzej opornosci bakterii zwigzanych w biofilm
na $rodki przeciwdrobnoustrojowe. Wyjasnia to teoria super opornych subpopulacji
komorek, ktore pojawiajg si¢ w biofilmie. Konieczno§¢ przetrwania w wysoce
konkurencyjnym $rodowisku o ograniczonej ilosci sktadnikéw odzywczych moze
zapoczatkowa¢ aktywacje pewnych gendéw, ktore zwigkszajg przezywalnosé
mikroorganizmu. Takie geny moga rowniez odpowiada¢ za zwigkszong opornos¢ na

srodki przeciwdrobnoustrojowe [32].

Na dzien dzisiejszy nie opracowano jeszcze skutecznej metody
modyfikowania podatnosci gospodarza na choroby przyzebia, dlatego terapia
periodontologiczna oparta jest na rozbijaniu biofilmu poddzigstowego co zmniejsza
ilos¢ bakterii oraz powoduje eliminacje periodontopatogenéw. Pozwala to na
przywrocenie  w  kieszonkach  przyzgbnych  srodowiska korzystnego dla
symbiotycznego biofilmu.

Biorac pod uwage wysoka odporno$¢ mikroorganizméw w biofilmie na
mechanizmy obronne organizmu gospodarza jak i S$rodki przeciwbakteryjne
pierwszym krokiem do eradykacji bakterii zwigzanych w biofilm jest ich fizyczne
usuni¢cie. Plytka nazebna w przeciwienstwie do innych biofilmoéw jest tatwo
dostepna dla takich procedur mechanicznych jak samodzielna higiena jamy ustnej,

skaling z wygtadzeniem powierzchni korzenia (SRP) czy chirurgia przyzgbia [29].



Terapie periodontologiczne, ktore nie opieraja si¢ o mechanicznie rozbicie biofilmu
bakteryjnego sa nadal mato skuteczne [33]. Chociaz w zwigzku z nowym podejSciem

do etiologii periodontitis nabierajg ponownie znaczenia.

1.6. Mechanoterapia - gtbwna metoda leczenia zapalen przyzebia

Usuniecie ztogow nazebnych z wygtadzeniem powierzchni korzeni (SRP,
scaling and root planing) pozostaje podstawowa procedura terapeutyczng w leczeniu
zapalen przyzegbia. Jest to terapia przyczynowa, ktora ma na celu usunigcie biofilmu
bakteryjnego z korony i korzenia z¢ba razem z nagromadzonym kamieniem
nazebnym i ewentualnymi przebarwieniami oraz usunig¢cie toksyn z powierzchni

cementu korzeniowego wraz z jego wygtadzeniem [34, 35, 36].

Kamien nazebny jest wtérnym czynnikiem zapaleniotwérczym. Jego
powierzchnia jest szorstka co stanowi idealne podtoze do akumulacji bakterii. Jest
on réwniez czynnikiem draznigcym. Jednak badania pokazuja, ze jalowy kamien
nazebny nie powoduje zapalenia 1 ze przyczep nablonkowy przylega do
zdezynfekowanego chlorheksydyna kamienia nazebnego. Swiadczy to 0 ewidentnej
roli ptytki nazegbnej w indukcji zapalenia. Nie oznacza to jednak, ze podczas
procedur higienizacyjnych mozna pozostawia¢ zmineralizowane ztogi. Jako czynnik
retencyjny ptytki powinny by¢ doktadnie usunigte [37]. Jednoczesnie wiadomo, ze
kamien nazgbny absorbuje toksyny bateryjne. A do lat 80 XX wieku uwazano, ze
endotoksyny moga glgboko penetrowac cement korzeniowy. Wspotczesnie wiemy,
ze toksyny bakteryjne sg luzno zwigzane z powierzchnig korzenia i podczas SRP nie
ma koniecznosci nadmiernego usuwanie cementu korzeniowego. Dlatego termin root
planing (oznaczajacy wygtadzenie powierzchni korzenia =z  usunigciem
powierzchownej warstwy cementu) powinien by¢ rozumiany jako debridement
(delikatne oczyszczenie ,rany” w przyzgbiu), ktore ma na celu rozbicie struktury
biofilmu wraz z usunigciem kamienia nazgbnego tak aby nadmiernie nie usuwaé

cementu korzeniowego [38, 39].

Zabieg profesjonalnego usunigcia zlogow nazgbnych z wygladzeniem
powierzchni korzeni (SRP) jest ,,ztotym standardem” leczenia zapalen przyzebia.

Skutecznos¢ SRP jest dobrze udokumentowana w wielu przegladach



systematycznych [40, 41, 42, 43] i wyraza si¢ redukuja gtebokos¢ sondowania (PD -
probing depth), zyskiem w potozeniu przyczepu (CAL - clinical attachment level)
oraz spadkiem czgstosci krwawienia po sondowaniu (BOP - bleeding on probing)
[33 ,44]. Za miare sukcesu terapeutycznego stosuje si¢ rowniez ilo$¢ ,,zamknigtych
kieszonek™”. Sa to kieszonki przyzebne, ktore przed terapig miaty PD > 5mm a po
terapii ich glebokos¢ zostala zredukowana do PD < 4mm i nie krwawia po
sondowaniu [45]. Wyptycenie kieszonek przyzebnych likwiduje korzystne warunki
do rozwoju drobnoustrojow beztlenowych. Takie dzialanie ogranicza przewlekty
proces zapalny w przyzebiu, O hamuje utrate kosci wyrostka zgbodotowego i tym
samym pozwala zachowaé¢ dluzej naturalne uzgbienie pacjenta. Niechirurgiczne
leczenie periodontologiczne jest wiec leczeniem przyczynowym, ktdre poprzez
zmniejszenie ilosci periopatogenow znajdujacych si¢ w biofilmach nad- i
poddzigstowym oraz ecliminowanie rezerwuaré6w dla tych periopatogendéw

przywraca stan zdrowego przyze¢bia [34].

Nadrzednym celem niechirurgicznego leczenia periodontologicznego jest
utrzymanie uzgbienia pacjenta przez cale jego zycie. Jest to tak zwany cel
»rzeczywisty” podobnie jak ulga w bolu, zadawalajaca estetyka uzebienia czy
komfort Zucia. Sg to jednak cele trudne do zmierzenia i1 bardzo subiektywne. Z tego
powodu za miare sukcesu terapii periodontologicznej uwaza si¢ osiggniecie ,,celow

zastepczych” czyli:

1.  Ograniczenie krwawienia po sondowaniu, BOP < 15%

2. Redukcje glebokosci sondowania (PD <5 mm)

3. Brak wystepowania kieszonek z PD > 5 mm, czyli zwigkszenie ilosci
»zamknigtych kieszonek™

4.  Zysk przyczepu klinicznego (CAL gain)

5. Minimalng recesj¢ (GR)

6. Brak Klinicznych oznak aktywnego stanu zapalnego oraz ropienia
(suppuration) [45, 46].

W zwiazku z destrukcyjnym charakterem zapalenia przyzgbia utrata kosci 1
przyczepu tacznotkankowego sa nieodwracalne. Przewlekty charakter choroby i jej

ztozonos$¢ powoduje, Ze terapia nie przywraca pierwotnego stanu zdrowia i mozliwe



jest jedynie osiagniecie stabilnosci choroby przyzebia lub jej remisji/kontroli. Miarg
stabilno$ci choroby przyzebia beda BOP, PD, CAL oraz dobra kontrola
modyfikowalnych czynnikéw ryzyka np. zarzucenie palenie tytoniu, kontrola
cukrzycy itd. Stabilno$¢ charakteryzuje si¢ minimalnym zapaleniem i optymalng
odpowiedzig na terapi¢. U pacjentéw, u ktorych niemozliwe jest kontrolowanie
czynnikdw ryzyka realistyczne jest osiggnigcie kontroli/remisji choroby wyrazonej

zmniejszeniem zapalenia i pewng poprawg parametréw klinicznych [47].

Hujoel i wsp. w swojej 10-letniej obserwacji odnotowali, ze czestos¢ utraty
z¢bow zmniejszyta si¢ 0 58% wsrod pacjentow, ktorzy ukonczyli niechirurgiczng
terapi¢ periodontologiczng oraz regularnie uczeszczali na wizyty kontrolne w
poréwnaniu do pacjentow, ktorzy przerwali leczenie [48]. Matthews i wsp. wykazali,
ze niechirurgiczna terapia periodontologiczna jest rownie skuteczna jak terapia

chirurgiczna w odniesieniu do utrzymania z¢bow w okresie 10 lat [49].

1.7. Rola pacjenta i codziennej higieny jamy ustnej

Integralng czes$cig sukcesu leczenia periodontologicznego jest skrupulatne
mechaniczne usuwanie naddzigstowej ptytki nazgbnej przez pacjenta, jednak
niewielki odsetek dorostych jest w stanie utrzymaé prawidlowa higien¢ jamy ustne;j.
Cechami  charakterystycznymi  wigkszosci  pacjentow z  periodontitis  sa:
nieadekwatna higiena jamy ustnej, zwickszona akumulacja ptytki nazebnej (co
wspomagaja tez Wspotistniejace czynniki miejscowe), staba motywacja w dbatosci o
zdrowie, nie stosowanie si¢ do zalecen [50]. Waznym elementem instruktazu higieny
jamy ustnej jest wiec motywacja pacjenta do wysitkow higienicznych. To pacjent
poprzez szczotkowanie mechanicznie usuwa naddzigstowa plytke nazgbng, co nawet
wykonywane tylko raz dziennie jest w stanie zapobiega¢ rozwojowi prochnicy i
zapaleniom dzigset [51] Podstawowym zabiegiem higienicznym pozostaje jednak
szczotkowanie zebow 2 razy dziennie pastg z fluorem przez minimum 2 minuty.
Pacjenci powinni takze uzywac przyboréw do higieny miedzyzebowej. Moga to by¢
szczoteczki do przestrzeni migdzyzebowych, nitka dentystyczna, wykataczki i

dodatkowo irygator. Wybor tych akcesoriow powinien by¢ indywidualny w



zalezno$ci od szeroko$ci przestrzeni miedzyzebowych, konturu dzigsta,
ewentualnych stloczen, manualnej zre¢cznosci pacjenta 1 jego motywacji. Dobra
higiena migdzyzebowa wymaga przybordow, ktére wygodnie przechodzg pomigdzy
zebami, sg dobrze akceptowane i nie powoduja traumatyzacji przyzebia. Instruktaz
higieny jamy ustnej powinien by¢ maksymalnie zindywidualizowany i takie
rozwigzania sg najskuteczniejsze w utrzymaniu dlugoterminowego przestrzegania

zasad higieny przez pacjenta [52, 53].

1.8. Miejsce SRP w planie leczenia

Leczenie periodontologiczne nie jest ograniczone do profesjonalnego
usuwania zlogéw 1 rozbijania biofilmu bakteryjnego. Jednak to witasnie leczenie
przyczynowe jest jego nieodzownym elementem. Kazdy pacjent indywidualnie
powinien mie¢ ustalony plan leczenia. W 1953 roku Ramfjord podzielit proces
leczenia pacjentéw z chorobg przyzgbia na cztery fazy [54].

1. Faz¢ ogolng (systemic phase)

2 Faze higienizacyjng (hygienic phase)

3. Faze korekcyjng (corretive phase)
4

Faza wspomagajaca (supportive phase)

W fazie ogblnej pacjent ma zosta¢ przygotowany do leczenia
periodontologicznego. Na podstawie wywiadu analizuje si¢ choroby systemowe
pacjenta 1 ich wplyw na patogenez¢ i1 leczenie choroby przyzgbia. Pozwala to na
ochrong zdrowia pacjenta przed mozliwymi powiklaniami oraz skuteczng

premedykacje.

Faza higienizacyjna zwana réwniez wstepng lub coraz czgsciej przyczynowg
ma na celu eliminacj¢ biofilmu bakteryjnego oraz miejsc retencyjnych ptytki.
Powyzsza faza obejmuj¢ instruktaz higieny jamy ustnej, motywacj¢ pacjenta oraz
wlasnie mechanoterapie- czyli wykonanie zabiegu SRP, ktory usuwa ptytke nazgbng
oraz kamien nazebny. W tej fazie wykonuje si¢ rowniez szereg zabiegow
stomatologicznych eliminujacych miejsca retencji ptytki, usuwa si¢ nierokujace zgby

1 zabezpiecza pacjenta protetycznymi uzupetnieniami czasowymi. Po 6-8 tygodniach



mozna oceni¢ wyniki terapii niechirurgicznej i podja¢ decyzje odnosnie kolejnych
etapow leczenia. Jednakze pelne gojenie po wykonaniu zabiegu SRP nastepuje w
przeciggu 3 miesiecy, a w przypadku wystgpienia ciezkiego zapaleniu przyzgbia

nawet w przeciggu 9-12 miesiecy.

Faza korekcyjna ma na celu zniwelowanie skutkow choroby przyzebia. W
ramach fazy korekcyjnej wykonuje si¢ ewentualne periodontologiczne leczenie
chirurgiczne,  leczenie  ortodontyczne, leczenie  protetyczne,  leczenie

implantologiczne i ostateczng korekte okluzji.

Z punktu widzenia leczenia choroby przyzebia istotne znaczenie ma faza
podtrzymujaca, poniewaz ma na celu utrzymanie wynikow przeprowadzonego
leczenia oraz wykrycie pierwszych oznak nawrotu choroby. W ramach tej fazy
wykonuj¢ si¢ ponowny instruktaz higieny jamy ustnej, remotywacje pacjenta,
uaktualnienie historii choroby, peilne badanie periodontologiczne oraz leczenie
miejsc aktywnych. W fazie podtrzymujacej réwniez wykonuje si¢ zabieg SRP.
Wizyty fazy podtrzymujacej powinny si¢ odbywac co 3-6 miesigcy w zalezno$ci od
przebiegu choroby przyzebia u pacjenta [55, 56, 57, 58, 59].

1.9. Skutecznos¢ SRP

Skutecznos¢ zabiegu SRP zalezy od wielu czynnikow w tym od poczatkowej
gtebokosci kieszonek, rodzaju i ksztaltu oczyszczanego zgba, objecia furkacji oraz
od doswiadczenia osoby wykonujacej zabieg [37]. Im glebsza kieszonka tym
efektywno$¢ zabiegu wykonywanego bez kontroli wzroku spada. Trudniej jest tez
pracowa¢ w bocznych odcinkach uzgbienia szczegodlnie w przypadku otwarcia
furkacji. Potwierdzaja to liczne badania. Zabieg usunigcia ztogéw poddzigstowych
za pomocg narzedzi recznych umozliwit usunigcie 90% kamienia poddzigstowego w
przypadku kieszonek o glebokosci do 5 mm. W kieszonkach 5- 6 mm, usunigto 77%
kamienia poddzigstowego. Natomiast w miejscach o PD powyzej 6 mm usunigto
tylko 65% ztogow [60]. Podobng zaleznos¢ mozna zauwazy¢ w obserwacji z

uzyciem narze¢dzi maszynowych, gdzie pozabiegowo przy kieszonkach o gtebokosci



PD < 4mm kamien poddzigstowy pozostal na 14% powierzchni zebow, przy
gtebokosci 4- 5 mm na 33% powierzchni, a w giebszych kieszonkach 5- 6 mm,
pozostawiono 59% powierzchni z resztkami ztogéw poddzigstowych [61]. Skaling z
wygladzeniem powierzchni korzeni nie umozliwia catkowitego usunigcia ztogow
nazebnych, mimo to SRP pod wzgledem Klinicznym jest zabiegiem skutecznym.
Wynika to z faktu, ze indywidualnie dla kazdego pacjenta istnieje pewien prog
obcigzenia bakteryjnego, z ktorym radzi sobie uktad immunologiczny gospodarza.
Zabieg SRP przywraca wiec stan chwiejnej rownowagi pomiedzy czynnikami

obcigzajacymi a obrong immunologiczng pacjenta [62].

Waznym aspektem w leczeniu periodontologicznym jest pojecie ,,krytycznej
gtebokosci Kieszonki”. Jest to wartos¢ sondowania, powyzej ktorej zastosowanie
danej terapii bedzie przynosito zysk CAL, a ponizej ktorej bedzie prowadzito do
dalszej utraty przyczepu. W przypadku SRP wartos¢ ta wynosi 2.9 mm. Czyli w
kieszonkach o glebokosci powyzej 3 mm SRP jest zabiegiem pozadanym. Po
analizie efektow terapii  niechirurgicznej i chirurgicznej dla  zebow
jednokorzeniowych i trzonowych stwierdzono, ze terapia niechirurgiczna przynosi
korzysci wigksze niz chirurgiczna w obszarze zeboéw jednokorzeniowych do
glebokosci kieszonek 6- 7 mm i do tej glebokosci powinna by¢ terapig z wyboru.
Powyzej tej wartosci skuteczniejsze sa metody chirurgiczne. W obszarze zebow
trzonowych wartos¢ sondowania, przy ktorej skuteczniejsze sa zabiegi chirurgiczne

wynosi 4,5 mm [39, 63].

W kieszonkach z pierwotng glebokoscia sondowania ponizej 3 mm po
zabiegu SRP dochodzi do splycenia kieszonki tylko o 0,03 mm, a zabieg
wykonywany zbyt agresywnie moze skutkowac utrata CAL- $rednio o 0,34 mm. W
glebszych kieszonkach o PD 4 do 6mm, dochodzi do redukcji glebokosci
sondowania 0 1,29 mm oraz zysku CAL o 0,55 mm. Natomiast w kieszonkach o
wyjéciowej gltebokosci PD > 7 mm dochodzi do redukcji gtebokosci sondowania o
2,16 mm oraz zysku potozenia przyczepu o 1,19 mm [40]. Natomiast dla zebow
trzonowych z klasg II furkacji oraz wyjsciowa glebokoscia kieszonki do 4mm,
$rednia redukcja gltgbokosci sondowania wynosi 0,4 mm. Przy glebokosci kieszonki
od 4 do 6 mm mozliwe bylo wyptycenie kieszonek o 1,02 mm. W glgbszych
kieszonkach PD > 7 mm, dochodzi do redukcji glebokosci sondowania 0 1,52 mm

Powyzsze wyniki wskazuja na gorsze dlugoterminowe rokowanie w przypadku



zgbow trzonowych z zajeciem furkacji niz w przypadku pozostatych grup zebow
[64].

SRP wywiera korzystny efekt na przyzebie takze w aspekcie
mikrobiologicznym. Instrumentacja poddzigstowa skutkuje zmniejszeniem liczby
beztlenowych bakterii Gram ujemnych (w tym periopatogenéw). Daje to mozliwo$é
rozwoju drobnoustrojom kompatybilnym ze zdrowym przyzebiem. Gtownym celem
SRP nie jest wigc eliminacja okreslonych periopatogendw, ale ustabilizowanie
zdrowego ekosystemu poddzigstowego poprzez zmiang liczby i sktadu spotecznos$ci
drobnoustrojéw. SRP niespecyficznie redukuje ilos¢ drobnoustrojow i doprowadza
do spadku liczby bakterii takich jak Tanerella forsythia, Porphyromonas gingivalis,
Treponema denticola oraz wzrostu ilosci bakterii nie bedacych periopatogenami
miedzy innymi: Actinomyces spp, Veilonella parvula, Capnocytophaga spp czy
nieperiopatogennych streptokokow. Ilosciowo juz po 3- 7 dniach w kieszonce
obecnych bedzie tyle drobnoustrojéw co przed SRP. Jednak zmiany jako$ciowe
mikroflory trwaja dhuzej, poniewaz ,,wczes$ni kolonizatorzy” szybciej zajmujg wolny
habitat [65]. Bakterie zaliczone do kompleksoéw ,,czerwonego” i ,,pomaranczowego”
przez Sockransky’ego sa izolowane z miejsc z objetych zapaleniem przyzgbia.
Wykrywanie tych periopatogendéw 3 do 12 miesigcy po terapii moze $wiadczy¢ o
braku gojenia w przyzebiu. Nie bez znaczenia jest tez higiena jamy ustnej. W
przypadku braku optymalnej higieny, pomimo drobiazgowego oczyszczenia
kieszonek przyzgbnych flora podobna do tej sprzed oczyszczenia kieszonek zostanie
odtworzona po 4-6 tygodniach [66]. Porphyromonas gingivalis uznawany jest za
kluczowy patogen w rozwoju choroby przyzebia z powodu zdolnosci do ostabienia
uktadu odpornosciowego gospodarza oraz mozliwosci wptywania na caty mikrobiom
jamy ustnej i zwigkszania jego wirulencji. Porphyromonas gingivalis zaliczany jest
do BPB- black- pigmented Bacterioides i jest najbardziej zjadliwa bakterig z tej
grupy. Kompleks BPB odpowiedzialny jest za rozwoj zapalenia dzigsta, zapalenia
przyzgbia, ropni zebopochodnych oraz infekcji endodontycznych [67, 68]. W
przypadku P. gingivalis terapia periodontologiczna jest w stanie zmniejszaé jego
ilo§¢ w relatywnie krotkim okresie czasu do 6 tygodniu po leczeniu [69]. Poza tym
SRP eliminuje periopatogeny z kieszonek przyzebnych nie wplywajac na inne nisze
ekologiczne w jamie ustnej gdzie moga one réwniez bytowac. Aggregatibacter

actinomycetemcomitas znajdowano na grzbiecie jezyka oraz §linie, a P. gingivalis



zostal wyizolowany z jezyka, migdatkéw oraz $liny. SRP jest zabiegiem skutecznym
w przypadku redukcji bakterii z kieszonki, jednak nie wptywa na iloéci bakterii w
pozostatych miejscach, dlatego nie mozliwa jest catkowita eradykacja

periopatogenoéw z jamy ustnej [65, 70].

1.10. Mozliwos$ci prowadzenia SRP

Mechaniczne oczyszczanie powierzchni korzenia mozna wykonywaé za
pomocg instrumentow rgcznych oraz maszynowych. Praca narzedziami r¢cznymi jest
czasochlonna, jednak operator ma bezposrednia kontrolg nad narzedziem. Narzedzia
maszynowe pozwalajg na skrocenie czasu zabiegu i sg bardziej ergonomiczne. Do
instrumentéw recznych zaliczamy glownie skalery oraz kirety. Narzedzia
maszynowe dzielimy na skalery dzwigkowe oraz ultradzwickowe. W skalerach
dzwickowych (czestotliwos¢ pracy 6-8 kHz) ruch koncowki jest wywolywany
poprzez przejscie skompresowanego powietrza z rekawa turbiny przez srodkowy
pret, ktory wibruje i wywotuje okrgzng prace koncowki skalera. Natomiast narzedzia
ultradzwickowe pracuja z czestotliwoscig 25- 42 kHz. Skalery ultradzwickowe
dodatkowo rozbijaja biofilm poprzez zjawiska biochemiczne wytwarzane w cieczy
takie jak na przyktad zjawisko kawitacji. Skalery ultradzwickowe dzielimy na
magnetostrykcyjne oraz piezoeletryczne. Do skaleréw piezoelektrycznych zaliczany
jest tez system Vector™. W skalerach magnetostrykcyjnych wibracje wywolywane
sg poprzez odksztalcenie ferromagnetyku — ptytki niklowej, powstajacy ruch wibracji
na koncoéwce czeSci pracujacej urzadzenia jest elipsoidalny. W narzgdziach
piezoelektrycznych drgania powstaja w wyniku zmiany wymiaréw krysztatu kwarcu
w polu elektrycznym wywotujac ruch liniowy cze$ci pracujacej narzedzia [71, 72,
73]. Vector™ jest to urzadzenie ultradzwickowe, w ktory wbudowano rezonujgcy
pierscien powodujacy pionowy ruch koncowki. Energia z instrumentu jest
przenoszona na powierzchni¢ korzenia i tkanki otaczajace poprzez ptyn w skiad
ktorego wchodzi hydroksyapatyt i woda. Ptyn nie jest rozpylany w aerozol. Cecha
charakterystyczng systemu Vector™ jest delikatniejsza praca koncoéwki,
powodujaca mniejsze doznania bolowe u pacjentOw niz 0CzySzCzanie z uzyciem
konwencjonalnych instrumentow mechanicznych, wymaga niestety rowniez wigcej

czasu[74, 75, 76, 77]. Kazda instrumentacja poddziagstowa powoduje niestety utratg



tkanek twardych zgba. Przeprowadzone badania in vitro dowiodly, ze po uzyciu
narzedzi ultradzwigkowych utrata tkanek wynosi 24 um, po uzyciu narzgdzi
r¢cznych 20pum, a najmniejsza jest po uzyciu narz¢dzia Vector™ — 2 um [78].
Jednak badania potwierdzajg, ze narzedzia rgczne sg tak samo skuteczne jak

mechaniczne w usuwaniu biofilmu poddzigstowego [71, 73].

Tradycyjne niechirurgiczne leczenie periodontologiczne- CSD (conventional
staged debridement) byto przeprowadzane kwadrantami lub sekstantami. Zwykle
trwalo od 4 do 6 tygodni a wizyty odbywaty si¢ w odstgpach 1-2 tygodniowych. W
1995 roku Quirynen, zaproponowat nowy protokot — FMD (full mouth disinfection),
Ktorego zatozeniem byto przeprowadzeniu catkowitego odkazania jamy ustnej w
ciaggu 24 godzin. Koncepcja opierala si¢ na zatozeniu, ze oczyszczona kieszonka
moze by¢ ponownie rekolonizowana przez periopatogeny z nieoczyszczonych
kwadrantow badz innych nisz ekologicznych takich jak migdaltki, grzbietowa
powierzchnia jezyka, blona $luzowa policzka czy S$lina. Quirynen zalozyl, ze
przeprowadzenie SRP w ciaggu 24 godziny we wszystkich kwadrantach oraz
dodatkowe miejscowe stosowanie chlorheksydyny opdznia reinfekcje, sprzyjajac
gojeniu tkanek przyzebia. Oryginalny protokét FMD wprowadzony przez Quirynena
obejmowat:

- skaling catej jamy ustnej oraz wygtadzenie powierzchni korzeni (cate
uzgbienie w trakcie 2 wizyt, w przeciagu 24 godziny, tj. 2 kolejne dni) w
znieczuleniu miejscowym

- szczotkowanie grzbietu jezyka 1% zelem chlorheksydynowym przez 1
minute

- dwukrotne (po kazdej wizycie) plukanie jamy ustnej 0,2% roztworem
chlorheksydyny przez 1 minute, podczas ostatnich 10 sekund pacjent ptuczac musi
dotrze¢ do migdatkow

- trzykrotna (po obu sesjach SRP oraz po 8 dniach) irygacja poddzigstowa
wszystkich kieszonek 1% zelem chlorheksydynowym w ciagu 10 minut

- plukanie jamy ustnej 10 ml 0,2% roztworem chlorheksydyny 2 x dziennie
przez 1 minute w domu, przez 2 tygodnie

- instruktaz higieny jamy ustnej — szczotkowanie z¢bodw, oczyszczanie

przestrzeni mi¢dzyzgbowych, szczotkowanie jezyka [79, 80, 81].



Koncepcja calo$ciowego odkazania jamy ustnej byla wielokrotnie zmieniana.
Eliminowano uzywanie antyseptykow (terapia nosi wtedy nazweg: FMSPR, full
mouth scaling and root planing) lub zastepowano je stabszymi. Zaletg metody FMD
jest mniejsza liczba wizyt w gabinecie stomatologicznym. Jednak liczne badania
kliniczne i przeglady systematyczne nie potwierdzaja wyzszosci zadnej z metod.
FMD, FMSRP czy CSD zapewniaja pordwnywalne efekty kliniczne. Catosciowe
odkazanie jamy ustnej (FMD) moze by¢ polecane u pacjentéw z cigzkim zapaleniem

przyzebia oraz zlg higieng jamy ustnej [81, 82, 83, 84, 85, 86].

1.11. Metody wspomagania SRP

W zwiazku z wieloczynnikowa etiologia choroby przyzebia caty czas
poszukuje si¢ metod, ktérymi mozna wspomaga¢ mechanoterapi¢. Najczesciej
wykorzystuje si¢ antybiotyki (stosowane miejscowo lub ogolnie), antyseptyki,
terapi¢ fotodynamiczng, laseroterapi¢ czy rdézne s$rodki modulujace odpowiedz
gospodarza na zapalenie. Farmaceutyki takie jak antybiotyki czy antyseptyki dziataja
w sposob bakteriobdjczy badz bakteriostatyczny, nie sg jednak w stanie usungé
kamienia oraz ptytki nazebnej. Mechanoterapia nadal pozostaje zlotym standardem
leczenia. Mozna jg jednak uzupetni¢ chemioterapig [87]. Polgczenie mechanoterapii i
farmakoterapii  (miejscowo zastosowanego podchlorynu sodu, jodopowidonu,
chlorheksydyny lub zastosowaniu antybiotykoterapii ogdlnej) w leczeniu choroby
przyzgbia moze zmniejszy¢ liczbe patogenéw do poziomu ponizej stwierdzanych w
czynnym zapaleniu przyzgbia [88]. Graziani i wsp. stwierdzili, Ze terapia
niechirurgiczna oraz zastosowanie antybiotykow ogdlnoustrojowych daje takie same
efekty kliniczne w leczeniu agresywnego zapalenia przyzebia jak terapia

chirurgiczna, ktora jest bardziej kosztowna oraz mniej komfortowa dla pacjenta [35].

Wykorzystuje si¢ dwie drogi dostarczania leku do kieszonki — miejscowa
oraz ogdlnoustrojowa. Kazda z nich ma wady i zalety. Srodki aplikowane miejscowo
muszg osigga¢ wysokie st¢zenie z powodu ciggtego ich rozcienczania i
wyplukiwania z kieszonki przez plyn dzigstowy (GCF, gingival cervical fluid).
Jednak miejscowo moga by¢ zastosowane substancje, ktore sg zbyt toksyczne aby

zostaty podane droga ogolnoustrojowa np. $rodki antyseptyczne. Zaleta podania



ogolnoustrojowego antybiotykow jest to, ze lek jest w stanie dotrze¢ do wszystkich
miejsc w jamie ustnej, natomiast wada jest to, ze tylko niewielka czg¢s¢ leku trafia do
miejsca docelowego. Wiekszo§¢ dawki jest tracona w ogdlnej masie ciata. Skutki
uboczne podania lekow ogolnoustrojowych sa rowniez wigksze niz w przypadku
podania miejscowego [87]. Nalezy rowniez bra¢ pod uwage to, ze niektore bakterie
takie jak P. gingivalis oraz A. actinomycetemcomitans maja zdolno$¢ do inwazji w
glab tkanek przyzebia. Jedyng drogg ich eradykacji pozostaje wtedy
antybiotykoterapia ogo6lna [89]. Jednak czeste stosowanie antybiotykOw przynosi
krotkotrwata poprawe i moze doprowadzi¢ do rozwoju opornosci bakteryjnej [90].
Bakterie zwigzane w biofilm wytwarzajg r6zne mechanizmy opornosci na dziatanie
antybiotykdw miedzy innymi: obecno$¢ zewnatrzkomorkowej macierzy biofilmu,
wzajemne horyzontalne przekazywanie gendéw, obecnos¢ mikroorganizméw w
réznych fazach fizjologicznych oraz wystgpowanie molekularnych mechanizmow
komunikacji pomi¢dzy drobnoustrojami [91]. Antybiotyk powinien wiec by¢ zawsze
stosowany lacznie z SRP, jako element terapii niechirurgicznej. Stezenie
terapeutyczne leku powinno by¢ osiagnigte przed zakonczeniem mechanoterapii, a
SRP powinno by¢ wykonane maksymalnie w ciggu 7 dni [92]. Polskie Towarzystwo
Stomatologiczne zaleca réwniez ostrozne przepisywanie antybiotykow w

periodontologii [93], (tabela 1).

Tabela 1. Terapeutyczne zastosowanie ogoélnoustrojowej antybiotykoterapii w
leczeniu choréb przyzebia. (Na postawie rekomendacji grupy roboczej Polskiego
Towarzystwa Stomatologicznego i Narodowego Programu Ochrony Antybiotykow

w zakresie stosowania antybiotykow w stomatologii, str. 17 [93]).

Nie zaleca si¢ rutynowego stosowania antybiotykoterapii w leczeniu zapalen
przyzebia 1 tkanek okotowszczepowych u pacjentow immunokompetentnych.

Podstawowym leczeniem jest wykonanie SRP.

Zaleca si¢ zastosowanie antybiotyku u pacjentéw z mnogimi ropniami przyzgbia

oraz martwicze choroby przyzebia przebiegajace z objawami ogdlnymi.




Zaleca si¢ zastosowanie antybiotykoterapii u pacjentow w przypadku braku
odpowiedzi na terapi¢ mechaniczng u pacjentdow z potwierdzong infekcja A.

actinomycetemcomitans i/lub P. gingivalis.

Nalezy rozwazy¢  stosowanie  antybiotykéw w  przypadku pacjentow
immunoniekompetentnych ~w  leczeniu  zapalen  przyzgbia i  tkanek

okotowszczepowych.

Kieszonka przyzebna jest trudnym miejscem do podania lekow ze wzglgdu na
ograniczony dostep oraz stalg produkcje GCF. Ptyn dzigstowy w ciggu godziny jest
wymieniany 40 krotnie, powodujac wymywanie wszystkich aplikowanych lekow do
kieszonki. Okres pottrwania srodkéw farmakologicznych w kieszonce wynosi okoto
1 minutg, co jest zbyt krétkim czasem, aby $rodek osiggnat dziatanie terapeutyczne.
[94] W celu osiagnigcia stezenia terapeutycznego, lek musi taczy¢ si¢ z tkankami
twardymi badZz migkkimi. W periodontologii mozna zastosowac system powolnego
uwalniania lekow do kieszonki — LDD (local drug delivery). W takiej formule
stosowane sg glownie antybiotyki lub rzadziej antyseptyki. Niestety s$rodki do
dokieszonkowego podawania sg drogie, trudno dostgpne oraz efekty po ich
stosowaniu sg krotkoterminowe. Moga takze wywolaé przejSciowa opornosé
bakteryjng (3- 6 miesiecy) [95, 96]. Leki te sg wigc stosowane stosunkowo rzadko.
Duzo powszechniejsze jest uzycie antyseptykow.

1.12. Antyseptyki w terapii zapalen przyz¢bia

Antyseptyki sa to $rodki chemiczne hamujace wzrost i dziatanie
mikroorganizméw. Srodki te maja szersze spektrum dziatania niz antybiotyki oraz
atakujg wiele komponentow na komorkach bakteryjnych. Zmniejsza to mozliwos¢
wystapienia opornosci drobnoustrojow. Antyseptyki sg toksyczne w stosunku do
patogendéw oraz komorek organizmu. Dlatego ich stosowanie zostato ograniczone do
leczenie zakazonych ran, skory i bton $luzowych. Wymiana GCF nastgpuje co 90
sekund, uniemozliwiajac dostanie si¢ $rodka antyseptycznego do tkanek przyzgbia
tym samym ich wykorzystanie w periodontologii jest bezpieczne. Moga by¢ tez

zastosowane w zakazeniach wywolanych przez patogeny zwigzane w biofilm, na




ktore nie dzialaja wysokie dawki antybiotykoéw [94, 97, 98]. Ograniczenia w
stosowaniu antyseptykow obejmuja ryzyko wystgpienia nadwrazliwosci, brak
skutecznosci w eradykacji bakterii bytujacych glebiej w tkankach oraz dzialanie
cytotoksycznego w stosunku do komorek organizmu [94]. Wysoki poziom
bezpieczenstwa pozwala na szerokie wykorzystanie antyseptykow takich jak
jodopowidon, chlorheksydyna czy nisko st¢zony podchloryn sodu w terapii chorob
przyzebia. Wykorzystanie ich fgcznie z SRP skuteczniej redukuje periopatogeny oraz
pozwala na zysk w polozeniu przyczepu klinicznego wigkszy niz w przypadku

samego SRP [94].

Antyseptyki zostaly podzielone na trzy grupy ze wzgledu na czas i
mechanizm dziatania. Do pierwszej grupy zaliczane sg zwiazki, ktére nie wykazuja
przedtuzonego dziatania, po kilku minutach nastgpuje ich dezaktywacja. Zaliczane
do tej grupy sa: czwartorzgdowe zwiazki amoniowe (chlorek cetylpirydyny), olejki
eteryczne i fenole (tymol, mentol, eukaliptol), fluorki (monofluorofosforan sodu oraz
fluorek sodu), zwigzki utleniajace (nadtlenek wodoru, podchloryn sodu), roslinne
alkaloidy (sangwinaryna) oraz zwigzki jodu (jodopowidon). Druga generacja
charakteryzuje si¢ przedtuzonym dziataniem o 25-30% po kazdej minucie plukania
jamy ustnej. Zwiazki te pozostaja aktywne przez godziny. Do tej grupy naleza:
bisbiguanidy (chlorheksydyna), zwiazki fluoru (aminofluorek oraz fluorek cynawy)
oraz fenole (triklosan z kopolimerem). Trzecia grupa sg to antyseptyki
charakteryzujace si¢ tagodnym dziataniem przeciwbakteryjnym, jednak zapobiegaja
odkladaniu si¢ ptytki nazgbnej poprzez hamowanie adhezji bakterii. Zaliczamy do tej
grupy aminoalkohole (oktapinol, dekapinol) [99]. Antyseptyki sa powszechnie
stosowane w postaci ptukanek do jamy ustnej. Mimo stabej penetracji poddzigstowe;j
sg zalecane w celu ztagodzenia zapalenia dzigset w stanach ostrych, po zabiegach
chirurgicznych oraz w okresach gdy nie mozna utrzymaé prawidtowej higieny jamy
ustnej [100]. Antyseptykami najczgsciej stosowanymi profesjonalnie w
niechirurgicznym leczeniu  periodontologicznym jako uzupeilnienie SRP sg
jodopowidon, rozcienczony podchloryn sodu oraz chlorheksydyna. Stosowane jako

uzupehienie mechanoterapii moga poprawiac otrzymywane po SRP wyniki [94].



1.13. Wykorzystanie podchlorynu sodu w stomatologii

Podchloryn sodu jest to s6l sodowa kwasu podchlorawego (NaOCl) o pH
silnie zasadowym (pomiedzy 11 a 13). W srodowisku wodnym dysocjuje do kwasu
podchlorawego (HOCI) oraz jonu podchlorynowego (OCI ). Kwas podchlorawy
rozktada si¢ na kwas chlorowodorowy (HCI) oraz atom tlenu (O), ktory jest silnym
utleniaczem. Aktywnos$¢ zwigzku uzalezniona jest od obecnosci niezdysocjowanych
czasteczek HOCI. Czasteczki kwasu podchlorawego dyfunduja przez $ciang
komorkowa drobnoustrojow, zmieniajac ich potencjal oksydo-redukcyjny i
doprowadzaja do ich lizy. Podchloryn sodu hamuje enzymy niezb¢dne w
metabolizmie mikroorganizméw, denaturuje biatka oraz inaktywuje kwasy
nukleinowe. Wykazuje silne dziatanie utleniajgce oraz chlorujace. Zwigzek ten
obecny jest rowniez naturalnie w ludzkich neutrofilach, monocytach czy
makrofagach. Tym samym nie powoduje reakcji alergicznych. Jako antyseptyk nie

jest mutagenny, karcynogenny czy teratogenny[94, 98].

Podchloryn sodu to jeden z najsilniejszych s$rodkoéw antyseptycznych 0
szerokim spektrum dzialania. Jest bakteriobojczy, grzybobojczy oraz wirusobojczy.
Dodatkowo jest tatwo dostepny oraz tani. Pod wplywem substancji organicznych
ulega inaktywacji. Jest to zwigzek nietrwaty, pod wptywem $wiatla oraz ciepta ulega
rozpadowi, tracgc swoje wlasciwosci. Dlatego nalezy go przechowywac¢ w ciemnych,
szczelnych pojemnikach. Antyseptyk dziala korodujaco na metale takie jak: stop
chromowo-kobaltowy oraz aluminium. Podchloryn sodu w wyzszych stezeniach 5-

6% moze podrazniac¢ skore, btone sluzowa oraz oczy [94, 97, 101].

Podchloryn sodu uzywany jest od ponad 100 lat jako srodek dezynfekujacy,
natomiast jako srodek antyseptyczny od ponad 85 lat. Jest uzywany w szpitalach,
obiektach dla zwierzat, w miejscach zaopatrywania ludzi w wode pitna, stuzy jako
srodek wybielajacy i dodatek konserwujacy do zywnosci. W 1913 roku Hecker uzyt
stezonego podchlorynu sodu w leczeniu chorob przyzebia [95, 98, 102].

Podchloryn sodu ma wiele cech, ktore powoduja ze jest bardzo dobrym
antyseptykiem do wykorzystania w periodontologii. Sg to silne dzialanie

bakteriobojcze, relatywnie niska toksyczno$¢ w zalecanych stezeniach, brak koloru,



niepowodowanie przebarwien zebow, tatwa dostepnos¢, niski koszt i brak
przeciwwskazan do stosowania. Minimalne stezenie $rodka, ktére w warunkach in
vitro inaktywuje bakterie wynosi 0,01%, a najwi¢ksza bakteriobdjczos¢ odnotowano
przy stezeniu 2,25%. W niskich st¢zeniach podchloryn sodu uzywany jest jako
miejscowy Srodek przeciwbakteryjny w celu oczyszczenia ran oraz owrzodzen skory,
bez zahamowania funkcji fibroblastow. Nierozcienczony podchloryn sodu w
stezeniu 5,25-6% moze zapobiec przenoszeniu wirusa HIV z igiel u oséb
zazywajacych narkotyki dozylnie. W st¢zeniu 1- 5,25% stosowany jest do
dezynfekcji kanatéw korzeniowych w endodoncji [94, 97, 98]. Podchloryn sodu
wykazuje szerokie dziatanie przeciwko bakteriom zwigzanym w biofilm. Wykazano
80-krotny spadek endotoksyn w biofilmie, u pacjentdéw uzywajacych ptukanek z
podchlorynem sodu w poréwnaniu do osob ptuczacych woda [102]. U wiezniow,
ktérzy przez 21 dni powstrzymywali si¢ od higieny jamy ustnej, jedynie plukali jamg
ustng dwa razy dziennie 0,05% podchlorynem sodu odnotowano 48% redukcje
wskaznika ptytki nazebnej PI (plaque index), 52% spadek wskaznika Gl (gingival
index) oraz redukcj¢ o 39% wskaznika BOP (bleeding on probing) [103]. Lobene i
wsp. wykazali, ze irygacja poddzigstowa 0,5% podchlorynu sodu (roztwoér Dakina)
eliminuje w wiekszym stopniu ptytke nazebna niz irygacja sama woda [104].
Podchloryn sodu ma réwniez dziatanie przeciwprochnicowe. Po ptukaniu roztworem
podchlorynu sodu bakterie znajdujace si¢ w ptytce nazebnej nie sa w stanie zakwasic¢
srodowiska po ekspozycji na cukry przez nastgpne 24 godziny. Dodatkowo
podchloryn sodu wnikajgc w kanaliki zgbinowe moze eliminowaé obecne tam

drobnoustroje [94, 98].

Pomimo duzego bezpieczenstwa stosowania podchlorynu sodu jako
antyseptyku w jamie ustnej, nalezy zachowac szczegdlng ostrozno$¢ 1 nie
przekracza¢ zalecanych do ptukania st¢zen oraz nie dopuszcza¢ do wprowadzenia
srodka w tkanki. Stosowanie st¢zenia 3,12-5,25% (stgzenie domowego wybielacza)
przez 5 minut moze wywola¢ poparzenie tkanki i1 martwicg. Niezamierzone
przepchnigciu srodka do plukania kanatow korzeniowych (5,25% NaOCI) poza
wierzchotek korzenia powoduje natychmiastowy silny bol, obrzgk 1 wytworzenie si¢

krwiaka i skutkuje trudng do wygojenia martwicg tkanek [105].



1.14. Charakterystyka preparatu Perisolv®

Perisolv® jest to dwusktadnikowy system zawierajacy nisko stezony
podchloryn sodu (0,95%) oraz odpowiednio dobrane aminokwasy (kwas
glutaminowy, lizyn¢ oraz leucyng). Po zmieszaniu dwodch sktadnikow preparatu
otrzymuje si¢ krotko dzialajace chloraminy. Chloraminy wykazuja dziatanie
bakteriobojcze, wirusobojcze, grzybobdjcze oraz pierwotniakobodjcze. Dodatkowo
wykazuja dzialanie przeciwzapalne oraz przeciwzakrzepowe. Preparat Perisolv®
zalecany jest jako uzupelnienie mechanoterapii w leczeniu chordb przyzgbia oraz
zapalen tkanek okotowszczepowych. Stosowany jest poddzigstowo w celu usunigcia
biofilmu oraz rozpuszczenia zainfekowanych tkanek. Preparat wykazuje wigksze
wlasciwosci  bakteriobdjcze w  stosunku do  bakterii  Gram  ujemnych
odpowiedzialnych za progresj¢ zapalenia przyzebia. W badaniach in vitro wykazano,
iz po zastosowaniu preparatu Perisolv®, nie dochodzi do zmian na powierzchni
z¢biny, a roztwor podchlorynu sodu wraz z aminokwasami wptywa pozytywnie na
przyleganie oraz rozprzestrzenianie si¢ komorek ozebnej (periodontal ligament cells)

na powierzchni korzenia [106, 107, 108].

1.15.  Metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowe;j

Metaloproteinazy macierzy zewnatrzkomorkowej (MMPs) to rodzina
genetycznie odlegtych ale strukturalnie powigzanych enzymow, Kktore niszcza
elementy macierzy zewnatrzkomorkowej i blaszki podstawnej. Grupa ta, sktadajaca
si¢ z 23 enzymow. Dzielimy je na kolagenazy, zelatynazy, stromelizyny, MMPs typu
membranowego oraz inne MMPs. Enzymy te sg odpowiedzialne za degradacje
macierzy zewnatrzkomorkowej w trakcie organogenezy, wzrostu i normalnego
obrotu tkanek. Ich ekspresja w dojrzatych tkankach jest relatywnie niska, ale wzrasta
w trakcie chorob zapalnych, wzrostu guza czy metastazy. Moze to prowadzi¢ do
niepozadanego niszczenia tkanek, jak to si¢ dzieje w przebiegu choroby przyzebia
[109]. MMP-8 (kolagenaza-2) i MMP-9 (zelatynaza B) sa gtdéwnymi enzymami

kolagenolitycznymi w ptynie kieszonki dzigstowej (GCF) i slinie. Uwaza sig, ze to



one sa odpowiedzialne za niszczenie kolagenu w przebiegu zapalenia dziaset i
zaplenia przyzebia. MMP-8 bierze udziat w degradacji srodmiazszowego kolagenu a
MMP-9, ktora jest enzymem zelatynolitycznym, Kkilku biatek macierzy
zewnatrzkomorkowej wiaczajac typ 1V kolagenu blaszki podstawnej [110]. MMPs sa
gtownie wydzielane przez leukocyty wielojadrzaste, ale rowniez przez makrofagi,
komorki plazmatyczne i komorki rezydentne takie jak fibroblasty, komorki
srodbtonka, keratynocyty i komorki kosci [111]. MMPs sg najbardziej obiecujagcymi

markerami toczacego sie¢ zapalenia w GCF.

MMP-8 jest gltowna kolagenaza rozkladajaca tkanke taczng dzigsta, i
odpowiada za 90-95% aktywno$ci kolagenolitycznej w GCEF. Stwierdzono, ze
aktywnos$¢ kolagenaz w GCF 1 st¢zenie metaloproteinazy 8 koreluja z ilo$cia
produktow rozpadu kolagenu typu I w miejscach z aktywnym zapaleniem przyzebia
w poréwnaniu z miejscami nieaktywnymi. Wykazano, ze konwencjonalne,
przyczynowe leczenie periodontologiczne (SRP) zmniejsza ilos¢ MMPs w GCF.
Jednak u pacjentow z zapaleniem przyzebia, nawet po skutecznej terapii, ilos¢
MMP-8 w kieszonce pozostaje wyzsza w porownaniu ze zdrowymi osobami.
Swiadczy to o zwickszonej miejscowej odpowiedzi organizmu gospodarza na
zapalenie. Dlatego poziom MMP-8 moze by¢ markerem zdrowia/choroby lub
skuteczno$ci zastosowanej terapii periodontologicznej. Podejmowane sa proby
wprowadzania na rynek szybkich testow na obecnos¢ MMP-8 (chair-side tests/point-

of-care tests) w celu monitorowania przebiegu choroby przyz¢bia [112].

2. Cel pracy

Choroby przyzebia sg to choroby infekcyjne, ktore doprowadzajag do
mediowanej immunologicznie utraty tkanek podtrzymujacych zeby, a w
konsekwencji do utraty zebow. Podstawowa metoda leczenia tych chordb jest
niechirurgiczne leczenie periodontologiczne - zabieg SRP, ktory ma na celu
eradykacje bakterii, zaréowno jakosciowsg jak i ilosciowa, ponizej poziomu

stwierdzanego w czynnym zapaleniu przyzebia. Niechirurgiczna terapia



periodontologiczna, zmniejsza zapalenie, redukuje glgbokos¢é sondowania i pozwala
na zysk w potozeniu przyczepu klinicznego. Tym samym pozwala na zachowanie
naturalnego uzebienia przez dtuzszy czas. Mechanoterapia moze by¢ wspomagana
uzyciem antyseptykow w tym nisko stezonego podchlorynu sodu w postaci nowego
dwusktadnikowego preparatu zawierajacego 0,95% NaOCI i aminokwasy (kwas

glutaminowy, leucyng i lizyng).

Wobec powyzszego, celem badania byta kliniczna ocena parametrow przyzebia
oraz st¢zenia metaloproteinazy 8 (MMP-8) w ptynie kieszonki przyzebnej po
profesjonalnym usuni¢ciu zltogéw 2z wygtadzeniem powierzchni Kkorzeni z
dokieszonkowym zastosowaniem preparatu z nisko stezonym podchlorynem sodu

oraz bez zastosowania preparatu.

3. Materiat 1 metody

3.1 Model badan 1 grupa badana

Badanie zostato zaplanowane jako randomizowane, kontrolowane badanie
kliniczne. Do badania zakwalifikowanych zostalo 40 dorostych pacjentow z

zapaleniem przyzebia w wieku od 29 do 67 lat (32 kobiety 1 8 m¢zczyzn).
Kryteriami kwalifikujgcymi do udzialu w programie byty:
— zdiagnozowane zapalenie przyzebia stadium II Iub 111, stopien B lub C
— 0becnos¢ co najmniej 16 zebow (minimum 4 w kazdym kwadrancie)

— 0becnos¢ co najmniej 4 kieszonek o glebokosci wyzszej lub rownej Smm

(PD>5 mm)
— brak profesjonalnych procedur higienizacyjnych w ostatnich 6 miesigcach

— brak antybiotykoterapii ogolnoustrojowej w ostatnich 3 miesigcach



— wiek powyzej 18 roku zycia
— brak natogu palenia
Kryteriami wykluczajacymi z udziatu w programie byty:
— przeciwwskazania 0golne do kazdej terapii periodontologicznej
— immunosupresja, immunoniekompetencja pacjenta
— niekontrolowana cukrzyca
— cigza i karmienie piersia
— uzaleznienie od alkoholu i/lub narkotykow
— pacjent wymagajacy ostony antybiotykowej przed terapig periodontologiczng

— pacjent bez mozliwosci uczestniczenia w programie przez okres 6 miesiecy

Pacjenci zostali losowo przydzieleni do jednej z dwoch grup badanej lub
kontrolnej (po 20 oséb kazda). Randomizacja odbywala si¢ na podstawie
komputerowo sporzadzonej listy. Badanie zostalo przeprowadzone w Zakladzie
Choréb Przyzebia i Blony Sluzowej Jamy Ustnej Uniwersytetu Medycznego w
Biatymstoku, w okresie od 01.2021 do 05.2022. Badanie bylo zgodne z Deklaracja
Helsinska z 1975 roku, zaktualizowang w 2000 roku 1 zaakceptowane przez Komisje
Bioetyczng Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku (APK.002.269.2020). Kazdy
z badanych zostal poinformowany o przeprowadzanym badaniu i podpisat pisemna

zgode na udzial.

Ocenie poddano parametry kliniczne przyzebia oraz zmiany ilosci
metaloproteinazy 8 (MMP-8) w ptynie kieszonki przyzebnej po skalingu z
wygtadzeniem powierzchni korzeni z dokieszonkowym zastosowaniem preparatu z
nisko stezonym podchlorynem sodu (grupa badana) oraz bez zastosowaniem

preparatu (grupy kontrolna).



3.2 Analiza parametréw klinicznych

Szczegdtowe kliniczne badanie periodontologiczne oraz pobranie plynu
dzigstowego (GCF, gingival crevicular fluid) z wybranej kieszonki o glebokosci
rownej lub wyzszej 5 mm (PD > 5 mm) przeprowadzono przed leczeniem oraz 31 6
miesi¢cy po przeprowadzonej terapii. Dodatkowo 1 tydzien i 2 tygodnie po leczeniu
pobierano plyn dzigstowy z wybranej na pierwszej wizycie kieszonki oraz

remotywowano pacjentow do utrzymywania optymalnej higieny jamy ustne;.
Badanie kliniczne polegalo na ocenie:

— glebokosci sondowania (PD, probing depth) — jest to odleglos¢ pomiedzy
brzegiem dzigsta a dnem szczeliny dzigslowej/kieszonki przyzebnej,
mierzona byta rdwnolegle do dlugiej osi zgba w 6 punktach pomiarowych
(mezjalno-policzkowym, policzkowym, dystalno-policzkowym, dystalno-

jezykowym, jezykowym, mezjalno-jezykowym) dla kazdego z¢ba

— wysokos$ci recesji (GR, gingival recession) - jest to odleglo$¢ pomiedzy
potaczeniem szkliwno-cementowym (CEJ, cementoenamel junction) a
brzegiem dzigsta, mierzona byla rownolegle do dlugiej osi zgba w

analogicznych 6 punktach pomiarowych dla kazdego zg¢ba

— kliniczne potozenie przyczepu (CAL, clinical attachement level) - jest to
odlegtos¢ pomiedzy potaczeniem szkliwno-cementowym (CEJ, cemento-
enamel junction) a dnem szczeliny dzigstowej/ kieszonki przyzebne;j,
mierzona réwnolegle do dilugiej osi zgba w 6 punktach pomiarowych; w
przypadku zmierzenia PD oraz GR wartos¢ CAL byla wyliczana
matematycznie jako suma PD i GR

— liczby glebokich kieszonek przyzgbnych czyli kieszonek o PD > 5 mm

— wskaznika plytki nazgbnej (FMPS, full-mouth plaque score) - obecnosé
ptytki nazebnej oznaczana byla dychotomicznie jako obecna lub nie dla
kazdego z 6 punktow pomiarowych zeba; wskaznik dla calej jamy ustnej
zostal wyliczony ze wzoru matematycznego: liczba miejsc z ptytka/ liczba

wszystkich miejsc badanych i wyrazony zostat w procentach [113]



— wskaznik krwawienia po sondowaniu (FMBOP, full-mouth bleeding on
probing) — obecno$¢ krwawienia po sondowaniu oznaczana byla
dychotomicznie jako obecna lub nie dla kazdego z 6 punktow pomiarowych;
warto§¢ wskaznika dla calej jamy ustnej zostala wyliczona ze wzoru
matematycznego: liczba miejsc krwawigcych po sondowaniu/ liczba

wszystkich miejsc badanych razy 100% [114]

Do badania parametrow klinicznych wykorzystano manualna sonde
periodontologiczng PCP UNC 15 (Hu-Friedy, Chicago, IL, USA), kalibrowang co

Imm. Stosowano sit¢ sondowania 0,25N.

3.3 Pobranie materiatu do badan laboratoryjnych

Przed terapig, 1 tydzien, 2 tygodnie, 3 i 6 miesigcy po leczeniu pobrano
réwniez ptyn dzigstowy (GCF) z wybranej na pierwszej wizycie kieszonki o PD >
Smm. Ptyn pobierano przy uzyciu sterylnych papierowych paskow PerioPaper Strips
(Interstate Drug Exchange, Amityville, NY, USA). Przed pobraniem ptynu
dzigstowego zab byt odizolowany od dostgpu §liny oraz osuszony. W wybranej
kieszonce przyzebnej delikatnie umieszczano papierowy pasek PerioPaper Strip na
glebokos¢ 1-2 mm i pozostawiono na 30 sekund, w celu wchtonigcia ptynu
dzigstowego. Paski zanieczyszczone krwig byly wyrzucane. Nastepie przy uzyciu
urzadzenia Periotron 8010 (Oraflow Inc., Plainview, NY, USA) mierzono ilo$¢ ptynu
dzigstowego z kieszonki- SFFR (sulcus fluid flow rate) w relatywnych jednostkach
Periotronu (PU- Periotron units) (Ryc. 3a, Ryc. 3b). Pasek z ptynem dzigstowym
umieszczano w probowce Eppendorf Safe-Lock Tubes 2.0mL (Eppendorf, Hamburg,
Niemcy), z 200ul zbuforowanego fosforanem roztworu fizjologicznego soli (PBS,
phosphate buffered saline) na 15 minut. Po 15 minutach probowki umieszczano na
15 sekund w wytrzgsarce vortex MX-S (DLab Scientific Inc. Rowland, CA, USA).
Papierowy pasek usuwano z probowki w celu uniknigcia zanieczyszczen.
Bezposrednio po pobraniu proby byty mrozone w temperaturze minus 20° Celsjusza,
nastepnie zostaly zamrozone w temperaturze -80° Celsjusza az do momentu

wykonania oznaczen laboratoryjnych.



Ryc. 3. a. Urzadzenie Periotron 8010 (Oraflow Inc., Plainview, NY, USA) stuzace
do pomiaru objetosci ptynu dzigstowego z kieszonki- SFFR (sulcus fluid flow rate)
w relatywnych jednostkach Periotronu (PU- Periotron units); b. jalowy papierowy
pasek PerioPaper Strip (Interstate Drug Exchange, Amityville, NY, USA) stuzacy do

pobierania ptynu kieszonki.

3.4 Procedura kliniczna

Pacjenci zrandomizowani do grupy badanej mieli przeprowadzong terapi¢
niechirurgiczng przyzebia (SRP, scaling and root planing) wedlug nastepujacej
procedury: po wykonaniu badania periodontologicznego do kieszonek o PD > 5 mm,
zostal zaaplikowany na 30 sekund preparat z nisko stgzonym podchlorynem sodu
(Perisolv®, Regedent AG, Zurich, Szwajcaria). Preparat przygotowano bezposrednio
przed aplikacja poprzez zmieszanie zawartosci dwoch strzykawek zgodnie z
instrukcjg producenta (Ryc. 4). Nastepnie sterylny aplikator naktadano na
strzykawke 1 umieszczono w kazdej kieszonce przyzebnej o PD>5mm, do momentu
wyczucia oporu, po czym aplikowano zel. Zel pozostawiano na 30 sekund. Nastepnie
przeprowadzono cato$ciowy poddzigstowy skaling z wygladzeniem powierzchni
korzeni przy pomocy ultradzwigkowego skalera EMS Piezon (EMS, Electro Medical
Systems, Nyon, Szwajcaria) z koncowka PS (Perio Slim) (Ryc. 5). W grupie
kontrolnej wykonano zabieg SRP za pomoca takich samych narzedzi bez aplikacji
preparatu Perisolv®. Na zakonczenie leczenia w obu grupach wykonano
naddzigslowe polerowanie przy uzyciu szczoteczek do polerowania (Stoddard,
Manufacturing Company Limited, Blackhorse Road Letchwoth, Garden City, UK)
wraz z pastg polerskg Clean Polish (ChemaPolish, Kerr, Italia S.r.I). W obu grupach
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po okresie 3 i 6 miesigcy zostal ponownie wykonywany instruktaz higieny jamy
ustnej, remotywacja do utrzymywania optymalnej higieny jamy ustnej oraz
naddzigstowy skaling z wygtadzeniem powierzchni korzenia, bez aplikacji preparatu

Perisolv®.

Ryc. 4. Preparat z nisko stezonym podchlorynem sodu (Perisolv®, Regedent AG,
Zurich, Szwajcaria). a. Przyktadowe opakowanie preparatu. b. Zawarto$¢
pojedynczej saszetki. c. Mieszanie zawartosci dwoch strzykawek przed aplikacjg. d.

Preparat z aplikatorem gotowy do uzycia w terapii niechirurgiczne;.

Ryc. 5a. Przykladowa kieszonka o glgbokosci wstgpnej PD = 7mm przed

zastosowaniem preparatu z nisko stezonym podchlorynem sodu.
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Ryc. 5b. Preparat Perisolv® aplikowany do kieszonki za pomoca jednorazowego

aplikatora.

Ryc. 5d. Stan po 6 miesigcach od przeprowadzonej terapii. Sptycenie badanej

kieszonki do PD = 4mm.
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3.5 Procedura laboratoryjna

Ptyn dziastowy (GCF) pobrany przed terapig, 1 tydzien, 2 tygodnie oraz 3 1 6
miesigcy po terapii z wybranej kieszonki o PD > 5 mm zostal poddany analizie
laboratoryjnej. Zawarto$¢ metaloproteinazy 8 (MMP-8) w ptynie dzigslowym zostata
zbadana za pomocg gotowych zestawow ELISA (Human MMP-8 Elisa kit, R&D
Systems, Minneapolis, USA) zgodnie z instrukcja producenta. Wyniki zostaly
przedstawione jako ilo$¢ ptynu pobrana w ciggu 30s na dany punkt pomiarowy i
wyrazona w ng/mL. Lamster i wsp. stwierdzili, ze przedstawianie danych jako
stezenie moze nie by¢ wiasciwe dla GCF poniewaz to prowadzi do zalozenia, ze
kazda probka zawiera takg samg ilos¢ ptynu, ktéra jest reprezentatywna dla
catkowitej objetosci ptynu [115]. Przedstawienie wynikow jako catkowitej ilosci

enzymu na 30s probe pozwala wyeliminowac bledy z analizy [116].

3.6 Analiza statystyczna

Ze wzgledu na brak mozliwosci weryfikacji normalnosci rozktadu 1
stosunkowo mata liczebno$¢ grup w analizie statystycznej wykorzystano testy
nieparametryczne. Porownujac zmienne ilosciowe zastosowano nieparametryczny
test U Manna-Whitneya w przypadku dwoch grup. Porownujac zmienne zalezne
wykorzystano test ANOVA Friedmana w przypadku wielu zmiennych. Wyznaczono

takze wspotczynnik korelacji porzadku rang Spearmana.

Wyniki istotne statystycznie uznano na poziomie p<0,05. W obliczeniach
wykorzystano pakiet Statistica 13.3 (Tibco Software Inc., Palo Alto, CA, USA)



4. Wyniki

4.1 Uczestnicy badania

Do badania zrekrutowano 40 pacjentow (32 kobiety oraz 8 mezczyzn),
spetniajacych kryteria wiaczenia. W okresie obserwacji trwajacym 6 miesiecy nie
odnotowano zadnych dziatan niepozadanych. Wszyscy pacjenci stawiali si¢ na
wizyty kontrolne. Nikt nie zrezygnowat z udziatu w badaniu. Pacjenci przydzielani
byli do grup badanej i kontrolnej na podstawie komputerowo sporzadzonej listy
randomizacyjnej. Proces rekrutacji, obserwacji oraz analizy danych pacjentow
przedstawiono na schemacie Consort (Ryc. 6). Do grupy badanej (grupa 1)
zrandomizowano 20 o0sob (17 kobiet i 3 mezczyzn), w przedziale wiekowym 37- 67
lat (srednia wieku w grupie 48,20). Do grupy kontrolnej zakwalifikowano rowniez
20 pacjentow (15 kobiet oraz 5 mezczyzn), w przedziale wiekowym 29 - 60 lat

(Srednia wieku 48,25 lat). Charakterystyke grup badanych przedstawia tabela 2.

Tabela 2. Charakterystyka populacji pacjentow uczestniczacych w badaniu.

Grupa badana (n=20)  Grupa kontrolna (n=20) p
Srednia wieku (lata) 48,2 + 8,35 48,25 + 8,40 0,68
Zakres wieku (lata) 37 - 67 29 - 60
Ple¢ (K/M) 17/3 15/5

n- liczba pacjentow, K- kobieta, M- m¢zczyzna, p dla testu U Manna Whitneya




Przesiewowo zbadanych Zakwalifikowanych | —> Zrandomizowanych

n=206 n=40 n=40
Wylaczonych Przydzielonych do Przydzielonych do
n=166 grupy badanej grupy kontrolnej
n=20 n=20
Ukonczyto badanie Ukonczylo badanie
n=20 n=20
Poddani analizie Poddani analizie
n=20 n=20

Ryc. 6. Schemat blokowy CONSORT.

4.2 Zmiany wskaznikow FMPS oraz FMBOP

Przed terapia pacjenci charakteryzowali si¢ umiarkowana higieng jamy ustnej
wyrazona wartosciami wskaznika FMPS powyzej 20% oraz wskaznikiem zapalenia
(FMBOP) bliskim 29% w grupie badanej i 19% w grupie kontrolnej. W tabeli 3
porownano srednie wartosci wskaznikow FMPS oraz FMBOP przed badaniem, po
okresie 3 miesiecy oraz 6 miesiecy od przeprowadzonej terapii. W obu grupach
wskaznik ptytki zmniejszyt sie (bez istotnosci statystycznej). Po zastosowanym
leczeniu spadta ilosci miejsc krwawigcych po sondowaniu w obu grupach. W
potrocznej obserwacji w grupie badanej nastapit spadek FMBOP srednio z 28,53%
do 14,32% , natomiast w grupie kontrolnej 18,57% do 14,35%.



Tabela 3. Poréwnanie wartosci wskaznikow FMPS oraz FMBOP przed i po

przeprowadzonej terapii.

Badanie 3 miesigce 6 miesigcy p
wstepne
FMPS (%)
Grupa badana 28,56 +13,78 | 21,82 +£10,73 | 19,73+ 11,06 0,17
Grupa 26,94 +1251 | 21,85+10,53 | 24,40+9,17 0,26
kontrolna
p* 0,61 0,99 0,07
FMBOP (%)
Grupa badana | 28,53 +14,99 | 16,93+7,32 14,32 £ 7,25 <0,001
Grupa 18,57 + 8,24 14,44 £ 7,21 14,35 + 6,75 0,02
kontrolna
p* 0,06 0,26 0,83

FMPS- full mouth plaque score, FMBOP- full mouth bleeding on probing, p- dla

testu Anova Friedmana, p*- dla testuU Manna-Whitneya

4.3 Zmiany S$rednich parametréw klinicznych (PD, GR, CAL) dla

catego uzgbienia

Zarbwno w grupie kontrolnej (terapia w postaci SRP) jak i badanej
(dodatkowa aplikacja preparatu z nisko stezonym podchlorynem sodu do kieszonek o
PD > 5mm) po przeprowadzonym leczeniu uzyskano sptycenie gtebokosci
kieszonek. Srednia wartos¢ PD dla wszystkich badanych kieszonek w grupie badanej
spadta z 3,51 mm do 2,85 mm, natomiast w grupie kontrolnej z 3,20 mm do 2,63 mm
W poétrocznej obserwacii. Istotna roznica wystapita rowniez w potozeniu klinicznym
przyczepu. W obu grupach stwierdzono zysk CAL. W grupie testowej $rednia

wartos¢ CAL przed badaniem wynosita 4,10 mm, po pétrocznym badaniu spadta do




3,50 mm. W grupie kontrolnej odpowiednio srednia CAL spadia z 3,71 mm do 3,55
mm. Zysk CAL w grupie badanej wynidst wigc $rednio 0,6 mm a w grupie
kontrolnej 0,15 mm. Zmiany wysokosci recesji dzigstowych w obu grupach byty

niezauwazalne. Doktadne dane liczbowe ujete sg w tabeli 4.

Tabela 4. Porownanie  $rednich parametrow periodontologicznych takich jak
gtebokosci sondowania (PD), recesji dzigsta (GR) oraz klinicznego potozenia
przyczepu (CAL) dla wszystkich badanych zebéw u pacjentow przed i po
przeprowadzonej terapii w obu grupach.

Badanie 3 miesigce | 6 miesiecy p Roéznica
wstepne
0-6m

PDS$r (mm)
Grupa 351+076 | 3,14+0,71 | 2,85+0,49 <0,001 0,67+ 0,38
badana
Grupa 3,20+0,44 | 2,81+0,43 | 2,63 +0,35 <0,001 0,57+ 0,33
kontrolna
p* 0,39 0,22 0,22
GRS$r (mm)
Grupa 0,58+0,54 | 0,58+0,52 | 0,63+0,52 0,30 -0,05+ 0,17
badana
Grupa 0,78+0,98 | 0,61+0,71 | 0,75+0,82 0,41 0,03+ 0,23
kontrolna




p* 0,84 0,75 0,95

CALSr

(mm)

Grupa 410+1,05 | 3,76 +1,04 | 3,50+0,78 <0,001 0,6+ 0,47
badana

Grupa 3,71+115 | 3,35+0,76 | 3,55+1,51 <0,001 0,15+ 2,14

kontrolna

p* 0,66 0,24 0,34

PDsr- srednia gitebokos¢ sondowania, GRSr- srednia wysokos¢ recesji dziasta,
CALSr- srednia z klinicznego potozenie przyczepu, p- dla testu Anova Friedmana,

p*- dla testu U Manna-Whitneya

4.4 Zmiany S$rednich parametréw klinicznych (PD, GR, CAL)
glebokich kieszonek przyzgbnych PD > 5 mm

Poréwnujac srednie badanych parametrow periodontologicznych (PD, GR,
CAL) tylko ze wszystkich kieszonek o wstegpnej gtebokosci PD > 5mm zauwazono
istotnie statystyczna roznice w gtebokosci sondowania oraz w potozeniu przyczepu
klinicznego w grupie badanej i kontrolnej. Nastapita redukcja PD oraz zysk CAL na
przestrzeni szesciu miesigcy. WYysokos¢ recesji dzigsta zwigkszyta sie w obu
grupach. Jednak tylko dla grupy kontrolnej byt to wzrost istotny. Wyptycenie
kieszonek w grupie badanej wyniosto 1,8 mm a zysk CAL 1,7mm, w grupie
kontrolnej bylo to odpowiednio 1,57 mm oraz 1,43 mm. Nie odnotowano roznic
pomigdzy grupami. Dane dla kieszonek o pierwotnej gtgbokosci PD > 5 mm zawarte
sg w tabeli 5.




Tabela 5. Poréwnanie zmian dla srednich wartosci PD, GR i CAL dla kieszonek o

wejsciowej wartosci PD > S5mm przed i po przeprowadzonej terapii
periodontologiczne;j.

Badanie 3 miesigce | 6 miesiecy p Roznica

wstepne 0-6m
PDSr (mm)
Grupa 6,02+ 0,66 | 485+0,81 | 423+0,67 | <0,001 1,80+ 0,49
badana
Grupa 575+0,52 | 460+0,74 | 418+0,68 | <0,001 1,57 £ 0,64
kontrolna
p* 0,26 0,48 0,97
GRS$r (mm)
Grupa 0,74+0,78 | 0,75+0,72 | 0,83+0,78 0,07 -0,1 + 0,67
badana
Grupa 0,51+0,73 | 0,54+0,70 | 0,65+0,79 <0,01 -0,14+£0,2
kontrolna
p* 0,09 0,12 0,23
CALSr
(mm)
Grupa 6,76 +1,13 | 560+1,28 | 5,06+1,16 <0,001 1,7+0,59
badana
Grupa 6,27+098 | 514+1,04 | 483+1,12 <0,001 1,43+£0,72
kontrolna
p* 0,20 0,40 0,99

PD- gltebokos¢ sondowania, GR- wysokos¢ recesji dzigsta, CAL- kliniczne potozenie
przyczepu, p- dla testu Anova Friedmana, p*- dla testu U Manna Whitneya




4.5 Analiza liczby kieszonek o PD > 5 mm

Przeprowadzono réwniez ilosciowg analize liczby kieszonek o PD > 5 mm u
pacjentow w kazdym puncie czasowym. U pacjentow grupy badanej i kontrolnej
srednia liczba glebokich kieszonek zmniejszyta si¢ istotnie w czasie. W grupie
badanej przed terapig kieszonki o PD > 5 mm stanowily prawie 25% miejsc
badanych po terapii z zastosowaniem preparatu Perisolv® bylto to tylko 12% miejsc
badanych. W grupie kontrolnej po SRP odsetek giebokich kieszonek przyzebnych
zmniejszyt si¢ z 17,46% do 9,05%. Nie odnotowano réznic pomigdzy grupami. Dane

odnoszace sie do sredniej liczby kieszonek o PD > 5 mm przedstawia tabela 6.

Tabela 6. Liczba catkowita, $rednia liczba i odsetek kieszonek o PD > 5mm przed

terapia, 3 miesigce i 6 miesigcy po terapii periodontologicznej w kazdej z grup.

Badanie bazowe 3 miesiac 6 miesiac p

Grupa badana 780/39/24,65% |519/26/16,44% | 384/19/12,05% |<0,001

Grupa kontrolna | 552 / 27,6 / 17,46% | 404 / 20 / 12,74% | 284 / 14,2 / 9,05% | <0,001

p* 0,14 0,76 0,67

p- dla testu Anova Friedmana, p*- dla testu U Manna Whitneya

Liczbowo pacjenci z grupy badanej pierwotnie mieli 780 kieszonek o PD > 5
mm. Analogicznie pacjenci z grupy kontrolnej mieli 552 takie kieszonki. Wartosci te
zostaly istotnie zredukowane. Po 6 miesigcach pacjenci grupy badanej mieli 384, a
pacjenci grupy kontrolnej 284 glebokie kieszonki przyzebne. Tym samym w grupie
badanej 396 kieszonek zostato ,,zamknietych”. W grupie kontrolnej bylo to 268

kieszonek.




4.6  Analiza parametréw klinicznych (PD, GR, CAL), ilosci ptynu
kieszonki (SFFR) oraz stezenia MMP-8 w ptynie pobranym z

wybranej kieszonki przyzg¢bnej

Dodatkowo u kazdego pacjenta wybrana zostata jedna kieszonka do pobrania
ptynu z kieszonki (GCF) i oznaczenia zmian w ilosci metaloproteinazy 8 (MMP-8).
Zauwazono istotng roznice w gtebokosci sondowania oraz potozeniu przyczepu
klinicznego w wybranej do badania laboratoryjnego gtebokiej kieszonce o PD > 5
mm w obu grupach. W grupie badanej nastapita redukcja PD, ktora $rednio przed
badaniem wynosita 6,95 mm do 4,45 mm po szesciomiesiecznej obserwacji,
natomiast w grupie kontrolnej odnotowano spadek z 6,20 mm do 4,80 mm. Przed
badaniem srednia wartos¢ CAL wynosita 8,60 mm w grupie badanej oraz 6,65 mm w
grupie kontrolnej. Po zastosowanej terapii stwierdzono zysk w potozeniu przyczepu
klinicznego odpowiednio grupie testowej srednia wartos¢ CAL spadta do 6,10 mm a
w grupie kontrolnej 5,25 mm. Zmiana wysokosci recesji dzigsta byla niewielka.
Dane dla pojedynczej gtebokiej kieszonki wybranej do oznaczen laboratoryjnych
przedstawia tabela 7.

Tabela 7. Zmiany parametrow periodontologicznych (PD, GR, CAL) kieszonki o PD
> 5 mm wybranej do oznaczen laboratoryjnych na pierwszej wizycie.

Badanie 3 miesiace 6 miesigcy p
wstepne
PDs$r (mm)
Grupa badana 6,95+ 188 | 520+ 221 | 445+ 1,73 <0,001
Grupa 6,20+ 0,95 | 530+ 1,49 | 4,80 + 1,47 <0,001
kontrolna




p* 0,30 0,36 0,16

GRSr (mm)

Grupa badana 1,65 + 1,81 1,60 = 1,67 1,65 £1,42 0,95
Grupa 0,45 = 0,94 0,35 = 0,75 0,45 = 0,89 0,58
kontrolna

p* 0,02 <0,01 <0,01

CALSr (mm)

Grupabadana | 8,60 = 3,14 | 6,80 =3,22 | 6,10 + 2,63 <0,001
Grupa 6,65 = 1,22 570 = 1,81 5,25 = 1,86 <0,001
kontrolna

p* 0,047 0,38 0,39

PD- gtebokos¢ sondowania, GR- wysokos¢ recesji dzigsta, CAL- kliniczne potozenie
przy-czepu, p- dla testu Anova Friedmana, p*- dla testu U Manna-Whitneya

Metoda ELISA oznaczono st¢zenie MMP-8 w ptynie wybranej kieszonki
przyzebnej o PD > 5 mm. Po skalingu z wygtadzeniem powierzchni korzeni z
dokieszonkowym zastosowaniem preparatu z nisko stezonym podchlorynem sodu
(grupa badana) w wybranej kieszonce odnotowano zmniejszenie ilosci MMP-8 z
8,32 ng/mL do 5,14 ng/mL po 3 miesigcach. Nie zauwazono istotnie statystycznej
roznicy w grupie kontrolnej. Stezenie MMP-8 roznito sig pomigdzy grupami przed
badaniem. Gojenie po zabiegu SRP trwa do trzech miesiecy, najwicksze zmiany w
przyzebiu nastepuja bezposrednio po terapii. W zwiazku z powyzszym ptyn z




kieszonki pobrano po 1, 2 tygodniach po zabiegu SRP oraz po okresie 3 miesiecy.
Zmiany ilosci SFFR (sulcus fluid flow rate), czyli wskaznika wyplywu ptynu
dzigstowego byty niezauwazalne w obu grupach. Zmiany objetosci ptynu kieszonki

oraz st¢zenia MMP-8 w tym ptynie przedstawia tabela 8.

Tabela 8. Srednie stezenie MMP-8 oraz objetosé ptynu pobrana do badania w
relatywnych jednostkach Periotronu (PU, periotron units) z kieszonki o PD > 5 mm

w grupie badanej oraz kontrolnej.

Grupa badana Grupa kontrolna p*
MMP-8 (ng/mL)
Badanie wstgpne 8,32+4,42 4,14+ 3,85 <0,01
1 tydzien 4,74 + 5,26 6,50 + 5,05 0,31
2 tygodnie 4,40 + 4,40 6,86 + 5,36 0,20
3 miesigce 5,14 + 5,26 481 + 4,87 0,92
Y 0,01 0,35
SFFR (PU)
Badanie wstepne 109,25 + 37,06 112,70 £ 47,53 0,7
1 tydzien 95,60 + 43,47 95,30 + 49,57 0,96
2 tygodnie 105,30 + 49,49 114,05 + 55,40 0,57
3 miesigce 106,45 + 51,11 87,70 +£ 37,90 0,21
P 0,88 0,12

MMP-8-metaloproteinaza 8, SFFR-wskaznik wyplywu ptynu z kieszonki, p- dla

testu Anova Friedmana, p*-dla testu U Manna-Whitneya




4.7 Korelacje pomigdzy glebokoscia kieszonki z ktorej pobierano
plyn, objetoscig ptynu kieszonki (SFFR) 1 stezeniem MMP-8

Zbadano rowniez korelacje pomiedzy glebokoscia kieszonki wybranej do
badan laboratoryjnych z objetoscig ptynu pobranego z tej kieszonki oraz ste¢zeniem
oznaczonej z GCF metodg ELISA MMP-8. Jedynymi powigzaniami, ktore
zaobserwowano byla umiarkowana korelacja MMP-8 z SFFR przed terapig w grupie
badanej. Parametry te korelowaty réwniez po tygodniu od przeprowadzonej terapii.
W grupie kontrolnej zaobserwowano umiarkowane korelacje pomigdzy MMP-8 i PD

oraz MMP-8 i SFFR. Dane o korelacjach umieszono w tabeli 9.

Tabela 9. Korelacje (Spearman test) pomiedzy stezeniem MMP-8 w ptynie
kieszonki, jego objetosciag (SFFR) oraz gl¢bokoscia kieszonki bedaca miejscem

pobrania w obserwacji 3 miesigcznej.

Grupa badana Grupa kontrolna
n=20 n=20
Para zmiennych R p R p
MMP-8 & SFFR 0,49 p=0,03 ns ns
Badanie wstepne MMP-8 & PD ns ns ns ns
PD & SFFR ns ns ns ns
1 tydzien MMP-8 & SFFR 0,48 p=0,03 ns ns
2 tygodnie MMP-8 & SFFR ns ns ns ns
MMP-8 & SFFR ns ns 0,46 p=0,04
3 miesigce MMP-8 & PD ns ns 0,45 p=0,048
PD & SFFR ns ns ns ns

*ns- nieistotne statystycznie, R- wspdlczynnik korelacji Spearmana




5. Omowienie wynikow 1 dyskusja

5.1 Omowienie wynikow wilasnych w aspekcie profesjonalnego
wykorzystania preparatow o0 roéznych stgzeniach NaOCl w

leczeniu periodontologicznym

Celem przeprowadzonych badan bylo porownanie skutecznosci zabiegu
profesjonalnego usunigcia ztogow nazgbnych z dodatkowa aplikacja preparatu z
nisko stezonym podchlorynem sodu do glebokich kieszonek przyzgbnych z
profesjonalnym usuni¢ciem ztogéw nazebnych bez aplikacji antyseptyku u
pacjentow z zapaleniem przyzebia w stadium 11 lub 111, stopien B lub C. Zaréwno w
grupie badanej jak i kontrolnej przeprowadzono zabiegi SRP w identyczny sposob.
Jedyna rdznica polegala na wprowadzeniu zelu na bazie podchlorynu sodu do

kieszonek o PD > 5 mm w grupie badanej przed rozpocze¢ciem mechanoterapii.

Redukcje glebokosci sondowania (PD) oraz liczbe ,,zamknietych” kieszonek
uznano za kliniczne parametry pierwszoplanowe w analizie. Potozenia przyczepu
klinicznego (CAL), wysokos¢ recesji dzigstowych (GR), wskaznik ptytki nazebnej
(FMPS) oraz krwawienie po sondowaniu oznaczone dla catej jamie ustnej (FMBOP)
potraktowano jako wyznaczniki drugoplanowe. Zmiany stezenia metaloproteinazy 8

analizowano jako dodatkowy wskaznik laboratoryjny.

Pacjenci w grupie badanej i kontrolnej nie réznili si¢ wzgledem wieku czy
ptci. W obu grupach wiekszo$¢ stanowity kobiety. Podczas trwania badania zaden z
pacjentow nie zglosit dziatan niepozadanych. Wszyscy pacjenci regularnie zgtaszali

si¢ na wizyty kontrolne i ukonczyli badanie.

Do projektu kwalifikowano pacjentow z zapaleniem przyzebia stadium 1II 1

Il, ktérzy nie mieli przeprowadzanych profesjonalnych procedur higienizacyjnych




przez minimum 6 miesigcy. Pacjentow tych charakteryzowata umiarkowanie dobra
higiena jamy ustnej. W obu grupach przed terapia wskaznik FMPS przekraczat 25%
i ulegt obnizeniu. W grupie badanej odnotowano spadek do 19,73% (pacjenci grupy
badanej osiaggneli bardzo dobrg higiene jamy ustnej- FMPS<20%), a kontrolnej do
24,4% nie byly to jednak zmiany istotne w czasie. Nie odnotowano tez rdznic

pomiedzy grupami.

Wskaznik krwawienia po sondowaniu (FMBOP) odzwierciedla w sposob
obiektywny stan zapalny przyzebia. Jego kliniczne znaczenie zostato potwierdzone
w wielu pracach i dlatego jest on rutynowo wykorzystywany w praktykach
periodontologicznych do oceny przebiegu zapalenia i monitorowania prowadzonej
terapii. Brak krwawienia po sondowaniu jest niezawodnym indykatorem stabilno$ci
stanu przyzgbia [117]. Jednak pojawienie si¢ krwawienia po sondowaniu w danym
miejscu pomiarowym w przyzgbiu nie jest dobrym predyktorem dalszego postgpu
zapalenia, poniewaz nie w kazdym miejscu z dodatnim BOP dochodzi do dalszej
utraty przyczepu. Wartos¢ prognostyczna BOP wzrasta gdy po sondowaniu krwawi
kieszonka o PD > 6 mm [118]. Uwaza si¢, ze pacjenci z FMBOP <10% be¢dg mato
sktonni do zaostrzen choroby a ci, u ktorych BOP przekracza 25% powinni mieé
czgstsze wizyty kontrolne. Osiagnigcie FMBOP < 15% jest jednym z gléwnych
celow terapii periodontologicznej. Wartos¢ FMBOP < 15% pozwala na kwalifikacje
pacjenta do zabiegéw chirurgii periodontologicznej lub przej$cia z fazy aktywnej
leczenia do fazy podtrzymujacej [46, 117, 119]. Pacjenci z grup badanej i kontrolnej
przed rozpoczgciem terapii charakteryzowali si¢ wskaznikiem BOP powyzej 15%. W
grupie badanej wejsciowo FMBOP wyniost az 28,5%. Byli to wigc pacjenci, ktorzy
powinni by¢ czesto sprawdzani, aby unikng¢ dalszej progresji choroby przyzebia. Po
6 miesigcach w obu grupach wskaznik krwawienia po sondowaniu spadt do wartosci
14,32% w grupie badanej i 14,35% w grupie kontrolnej i byty to redukcje istotne w
czasie. Po zakonczeniu programu cel jakim jest ograniczenie stanu zapalnego zostal
osiggniety w obu grupach. Analiza statystyczna nie wykazata réznic pomigdzy

grupami.

Po 6 miesigcach od zakonczenia terapii wykazano istotne Statystycznie
wyptycenie kieszonek przyzebnych w obu grupach. W grupie badanej $rednia
glebokos¢ wszystkich kieszonek zostala zredukowana z 3,51 mm do 2,85 mm

(sptycenie o 0,67 mm), a w grupie kontrolnej z 3,2 mm do 2,63 mm (redukcja o 0,57



mm). Istotna redukcje glebokosci sondowania wykazata tez analiza przeprowadzona
tylko dla pierwotnie glebokich kieszonek (o PD > Smm przed terapig). To do tych
kieszonek w grupie badanej aplikowany byt preparat na bazie nisko stezonego
podchlorynu sodu. I tak w grupie badanej $rednia PD glebokich kieszonek
przyzgbnych zostata zredukowane z 6,02 mm do 4,23 mm (redukcja o 1,8 mm), a w
grupie kontrolnej z 5,75 mm do 4,18 mm (redukcja o 1,57 mm). Byly to redukcje
istotne w czasie dla kazdej z grup, lecz nie wykazano rdéznic pomi¢dzy grupami
wzgledem PD. Podobnie uksztaltowala si¢ analiza uwzgledniajaca kliniczne
polozenie przyczepu (CAL). W obu grupach przeprowadzona terapia pozwolila na
zysk CAL, ktory byt istotny w czasie dla obu grup zaréwno przy uwzglednieniu
wszystkich punktéw pomiarowych jak i1 punktow pomiarowych zwigzanych z
pierwotnie glebokimi kieszonkami. W obu przypadkach nie odnotowano roznic

pomigdzy grupami wzgledem CAL.

Miarg sukcesu terapii periodontologicznej jest rOwniez minimalna recesja
pozabiegowa, poniewaz recesje wptywajg na estetyke uzgbienia, fonetyke pacjenta i
komfort w jamie ustnej [45]. W przypadku przeprowadzonej terapii $rednia recesja
mierzona we wszystkich punktach pomiarowych nie ulegta zmianie. Srednia recesja
w miejscach o PD > 5 mm ulegta poglebieniu w grupie badanej i kontrolnej. Jednak
tylko w grupie kontrolnej byt to wzrost istotny. Nie odnotowano réznic pomiedzy

grupami.

Zarowno giebokos¢ sondowania (PD) jak i kliniczne potozenie przyczepu
(CAL) czy recesja dzigsta (GR) opisujg utrate tkanek przyzebia wskutek choroby.
Glebokos¢ sondowania odzwierciedla bezposrednie uszkodzenie struktur przyzebia a
polozenie przyczepu kumulatywny efekt choroby. W ocenie destrukcji przyzebia
CAL jest bardziej wiarygodne jednak to badanie glebokosci sondowania pozwala na
lokalizacje glebokich kieszonek zasiedlonych przez periopatogeny. Dzigki ocenie PD
klinicy$ci planuja tez leczenie periodontologiczne [120, 121]. Biorgc pod uwage
pomiary sondg periodontologiczng zysk przyczepu wynika ze splycenia kieszonki i
pojawienia si¢ recesji. Histologicznie, leczenie niechirurgiczne prowadzi do reparacji
przyzebia. Dzigki niemu dochodzi do wygaszenia stanu zapalnego, dojrzewania
tkanki facznej dzigsta i formowania si¢ dlugiego przyczepu nabtonkowego. Czasem
mozna tez zaobserwowaé tworzenie nowej kosci jako oznake gojenia. Klinicznie

gojenie prowadzi do skurczu tkanek i recesji. Obserwuje si¢ takze redukcje PD, ktora



jest skutkiem obkurczenia tkanek i uformowania dhugiego przyczepu nabtonkowego
oraz wigkszej sprezystosci dzigsta w miar¢ odbudowy widkien kolagenowych oraz

niewielkiej ilo$ci kosci, ktora odtwarza si¢ w dnie ubytku kostnego [122].

Z punktu widzenia monitorowania choroby przyzebia waznym jest rowniez
wyeliminowanie kieszonek o PD > 5 mm. Kieszonki o tej gl¢boko$ci sg uwazane za
glebokie 1 stwarzajg dogodne srodowisko dla rozwoju bakterii beztlenowych w tym
periopatogennych bakterii Gram ujemnych [123]. Wyptycenie obecnych kieszonek
oraz zmniejszenie ilosci kieszonek o PD > Smm stwarza wlasciwe warunki do
rozwoju flory symbiotycznej. Po przeprowadzonej terapii srednia liczba kieszonek o
PD > 5mm spadta z 39 do 19 w grupie badanej i z 27,6 do 14,2 w grupie kontrolne;.
Liczbowo prezentowato si¢ to analogicznie. | tak catkowita liczba kieszonek
glebokich w grupie badanej zostata zredukowana o 396 a w grupie kontrolnej o 268.
Wejsciowo kieszonki glebokie stanowily 24,65% kieszonek u pacjentéw z grupy
badanej, a po terapii tylko 12,05%. W grupie SRP odsetek kieszonek glebokich
zostat zredukowany z 17,46% do 9,05%. Swiadczy to o bardzo dobrym wyniku
przeprowadzonego leczenia 1 pozostaje w zgodzie z wynikami przegladu
systematycznego literatury, ktory ocenial ,,zamknigcie kieszonek™ (wyptycenie do
warto$ci PD < 5 mm) oraz pozostawanie przetrwatych kieszonek (residual pockets)
po terapii niechirurgicznej. W naszym badaniu p6t roku po terapii 12,05% miejsc
pomiarowych w grupie badanej 1 9,05% w grupie kontrolnej mialo glebokos¢
sondowania PD > 5mm co kwalifikuje te miejsca pomiarowe jako przetrwate
kieszonki. Jednak wyniki cytowanego przegladu systematycznego pokazuja ze po
leczeniu niechirurgicznym pozostaje nawet 14,13% kieszonek o PD > 5 mm [124].
Przetrwate kieszonki sg tradycyjnie uwazane za oznaki niepelnego wyleczenia
przyzgbia poniewaz taczy si¢ je ze zwigkszonym ryzkiem progresji choroby
rozpatrywanym zaréwno na poziomie pacjenta jak i danego punktu pomiarowego
[125, 126]. W terapii periodontologicznej sa one zawsze odnotowywane | Wymagaja
dalszego postepowania. Moze to by¢ dodatkowe zastosowanie terapii miejscowej np.
lekow z grupy LDD (local drug delivery), chirurgii periodontologicznej (w
zaleznosci od wskazan), czy czgstszych wizyt podczas terapii podtrzymujacej[127]
lub ponownego zastosowania antyseptykow [138]. Niechirurgiczna terapia

periodontologiczna pozwala wyeliminowa¢ wigkszo$¢ glebokich kieszonek, a



kieszonki przetrwate powinny by¢ kwalifikowane do dalszego leczenia

periodontologicznego.

Przeprowadzone badanie mialo réwniez na celu ocen¢ zmiany st¢zenia
MMP-8 w ptynie glebokiej kieszonki przyzebnej wybranej do oceny podczas
pierwszego badania. Ptyn pobierany byl z najglebszych kieszonek w grupie badanej i
kontrolnej. Srednia PD oraz $rednia CAL tych kieszonek ulegta obnizeniu w czasie i
byly to zmiany statystyczne. Nie byto roznic pomiedzy grupami wzgledem tych
parametréw. Recesje w miejscach wybranych do pobrania GCF pozostaty
praktycznie niezmienione w obu grupach. Jednak obie grupy réznity si¢ pomigdzy

soba wzgledem recesji (wyzsza recesja odnotowana byta w grupie badanej).

Objetos¢ ptynu pobranego do badania z wybranej kieszonki mierzona byta za
pomocg urzadzenie Periotron 8010 1 zostala przedstawiona w relatywnych
jednostkach periotronu (PU, periotron units). Srednia objeto$é ptynu z kieszonki nie
ulegta zmianom w trakcie trwania badania 1 oscylowala okoto 100 PU. Nie byto tez
réznic pomiedzy grupami. Jest to wynik zastanawiajacy poniewaz réwnoczesnie
odnotowano pozytywne zmiany parametrow klinicznych przyzgbia (redukcja FMPS,
FMBOP, PD, zysk CAL). GCF jest przesgczem o0socza i zawiera skladniki
pochodzace zaréowno od gospodarza jak i z biofilmu bakteryjnego. Stanowi to
przestanke do tego, zeby uzna¢ go za najbardziej wartosciowe zrodio
biochemicznych znacznikow choroby przyzebia [129]. Objetos¢ GCF rosnie wraz z
nasileniem stanu zapalnego w kieszonce [130]. Dlatego samo oznaczenie zmian
objetosci ptynu (SSFR) moze by¢ przydatne w ogolnej ocenie nasilenia zapalenia. W
naszym badaniu jednak $rednia objetos¢ ptynu nie ulegta zmianie. Moze to wynikac
z metodyki pobrania ptynu. W naszym przypadku ptyn pobierany byt w ciggu 30s z
pierwotnie bardzo glebokich kieszonek. Po 30 sekundach kazdy pasek mogt
absorbowa¢ podobng ilo$¢ ptynu 1 metodyka naszego badania nie umozliwiala
oznaczenia catkowitej objetosci ptynu w kieszonce. Jednak widoczny jest spadek
objetosci ptynu w obu grupach po tygodniu od SRP lub SRP z NaOCl z ponad 100
PU do 95 PU w kazdej z grup.

Pobranie ptynu umozliwia takze oceng jakosciowa probki. GCF pobrany z
konkretnego miejsca pomiarowego jest bardzo dobrym medium do oceny procesow
biologicznych, ktére zachodza w przyzgbiu w stanie zdrowia i choroby. Gojenie po

zabiegu SRP trwa do trzech miesiecy [57, 62], najwicksze zmiany w przyzebiu



nastepuja bezposrednio po terapii. W zwigzku z tym oznaczenia laboratoryjne z
ptynu kieszonki wykonano przed leczeniem po tygodniu, 2 tygodniach oraz po 3

miesigcach od terapii.

Oznaczono st¢zenie metaloproteinazy 8§ (MMP-8) metoda ELISA. Stgzenie
wyrazone byto w ng/mL na 30 sekundowg probg. Do oznaczenia wybrano MMP-8
poniewaz jest to jeden z najlepiej opisanych w literaturze biomarkerow choroby
przyzebia, a od 2005 roku rosnie ilo§¢ prac potwierdzajacych zwigzek MMP-8 z
chorobg przyzebia oraz jej warto§¢ diagnostyczng [131]. W przegladzie
systematycznym z 2023 roku oceniajagcym biomarkery immunologiczne ze $liny
kombinacje IL-1 z MMP-8 oraz IL-6 z MMP-8 byly doskonate w diagnostyce
periodontitis [132]. Kolagenaza 2 (MMP-8) pochodzaca glownie z neutrofili jest
gléwnym enzymem gospodarza prowadzacym do destrukcji przyzebia poprzez
rozktad kolagenu dzigsta i ozebnej. Notuje si¢ wigksza ilos¢ MMP-8 w GCF
pobranym od pacjentow z zapalnych tkanek [133, 134] W badaniach grupy ogolnie
zdrowych kobiet dowiedziono istotny zwigzek ilosci aktywnej MMP-8 z glebokoscia
kieszonek  [135]. Dowiedziono réwniez, ze  przeprowadzona terapia
periodontologiczna powoduje spadek ilosci kolagenazy 2 w GCF pacjentow z
chorobg przyzgbia [136, 137, 138]. Stezenie kolagenazy 2 moze wigc by¢
dodatkowym immunologicznym markerem skutecznosci przeprowadzonej terapii. W
naszym badaniu w grupie gdzie zastosowano zel Perisolv® stezenie MMP-8 spadto
statystycznie po 3 miesigcach z 8,32 ng/mL do 5,14 ng/mL a najnizszg warto$¢ tego
stezenia odnotowano po tygodniu od terapii. Zupelie inne byty wyniki w grupie
kontrolnej, gdzie po SRP nastgpit niewielki wzrost stezenia MMP-8 aby po 3
miesigcach wroci¢ do zblizonego do wejsciowego poziomu. Moze to §wiadczy¢ o
skutecznosci badanego preparatu. Jednak wyniki te nie sg jednoznaczne w zwigzku z
zaobserwowaniem roznic statystycznych przed badaniem pomiedzy grupami.
Potwierdzenie tego wyniku wymaga wigc dalszych badan. W naszej pracy nie udato
si¢ rowniez potwierdzi¢ jednoznacznie korelacji stgzenia MMP-8 z PD. Zaleznos$¢
taka odnotowano tylko w grupie badanej po 3 miesigcach od przeprowadzonej
terapii. W zwiazku z wysoka wartoscig diagnostyczng MMP-8 opracowano juz
szereg komercyjnych testow do szybkiego wykorzystania przy fotelu u pacjenta
(point-of-care tests). Testy te wykazuja czuto$¢ 0,83 i oraz swoistos¢ 0,96 [112] co

jest zblizone do ilosciowych metod laboratoryjnych. Sg jednak duzo tatwiejsze do



wykonania a oznaczenia wykonywane s3 ze $liny pacjenta. Jak wykazaly badania
MMP-8, MMP-9 oraz IL1p sa dobrymi markerami diagnostycznymi nie tylko w
GCF ale rowniez w S$linie pacjentow ogodlnie zdrowych z zapaleniem przyzebia

[139].

Skuteczno$¢ prowadzenia niechirurgicznej terapii periodontologicznej u
pacjentéw z zapaleniem przyzgbia jest bogato udokumentowana w literaturze [40,
41, 44, 64, 140, 141]. A sam zabieg SRP nadal pozostaje zlotym standardem w
leczeniu pacjentow z zapaleniem przyzgbia. Jezeli wezmiemy pod uwage
ograniczenie objawow choroby, to wida¢, ze dobrze przeprowadzona terapia
niechirurgiczna moze ograniczy¢ potrzebe dodatkowych/alternatywnych metod
leczenia, ktore sg drozsze i obarczone wyzszym ryzykiem powiktan. Caty czas
poszukuje si¢ efektywnych metod, ktore wspomoga zabieg SRP i nie beda obarczone
duzym prawdopodobienstwem dziatan niepozadanych. Takie wlasciwos$ci moze mie¢
badany przez nas preparat Perisolv® z nisko stgzonym podchlorynem sodu. Jest to
zel, ktory obecny jest na rynku od niedawna dlatego nie ma wielu niezaleznych
badan klinicznych z jego wykorzystaniem. Najbardziej zblizona metodycznie do
naszego badania jest praca lorio-Siciliano [142]. W obu badaniach zel Perisolv®
aplikowany byl w grupie badanej do kieszonek o PD > 5mm przed SRP. W
cytowanej pracy kryterium wkluczenia bylo nieleczone zapalenie przyzgbia z
umiarkowanym ryzkiem progresji (stopien A/B). Z tego powodu $rednie glgbokosci
Kieszonek sa duzo wyzsze niz w naszym badaniu (kwalifikowani przez nas pacjenci
mieli $redniozaawansowane zapalenie przyzebia stadium II/III stopien B/C). W
pracy lorio-Siciliano w grupie badanej poczatkowa srednia glebokos¢ kieszonek
wynosita 5,96 mm i zostala zredukowana do wartosci 3,46 mm. Srednio kieszonki
wyplycity si¢ o 2,49 mm. W grupie kontrolnej redukcja gt¢bokosci kieszonek
wynosita 1,98 mm, z wartosci wyjsciowej 6,01 mm do 4,03 mm. W naszym
przypadku w grupie badanej $rednia redukcja wszystkich kieszonek wyniosta 0,67
mm w grupie badanej i 0,57 mm w grupie kontrolnej. Sg to wartosci duzo nizsze.
Jednak pacjenci z naszego badania mieli mniejsze zaawansowanie choroby. Po
analizie glebokosci tylko kieszonek o PD > 5mm zaobserwowalismy s$rednie
wyptycenie kieszonek o 1,8 mm w grupie badanej i 1,57 mm w grupie kontrolnej.

Po przeprowadzonej terapii odnotowano zysk w potozeniu przyczepu zar6wno w



grupie badanej jak i kontrolnej (w naszym jak i cytowanym badaniu). Grupy badana i
kontrolna réznily si¢ istotnie na korzy$¢ badanej w pracy cytowanej. W naszym
przypadku réznice pomiedzy grupami nie osiggnely istotnosci statystycznej. Badacze
z Wloch uzyskali bardzo duza ilosciowa redukcje kieszonek o PD > 5 mm
krwawigcych po sondowaniu. W obserwacji péirocznej w grupie z zelem z
podchlorynem sodu buforowanym aminokwasami liczba takich kieszonek zostata
zmniejszona z 763 do 20, a w grupie kontrolnej z 594 do 53. W naszym przypadku
redukcje te wyniosty odpowiednio- w grupie badanej z 780 do 384, a w grupie
kontrolnej z 552 do 284. Tak obiecujace wyniki badaczy z Wtoch pozwolity na
wyciagnigcie wniosku, ze zastosowanie zelu z podchlorynu sodu wraz z zabiegiem
SRP wykonanym precyzyjnie i malo inwazyjnie wykazuje statystycznie istotnie
wickszg poprawe Kkliniczng, niz stosowanie Samego zabiegu profesjonalnego
usunigcia zlogéw wraz z wygladzeniem powierzchni korzenia [142]. W przypadku
naszego badania pomimo zadawalajacej poprawy parametrow klinicznych nie
wykazali$my istotnych roznic pomiedzy grupami. Podobne do naszych wnioski
wyciagneli Megally i wsp. [143]. Cytowani badacze, badali skuteczno$¢ zabiegu
SRP z zastosowaniem zelu Perisolv® oraz samego zabiegu SRP w obserwacji
rocznej u pacjentow  bedacych ~w  fazie podtrzymujacej leczenia
periodontologicznego. W grupie badanej srednia gtebokos¢ kieszonek o PD > 5 mm
zostala zredukowana o 0,97 mm w grupie badanej 1 0,85 mm w grupie kontrolne;.
Zysk CAL wyniost odpowiednio 1,02 mm i 0,82 mm. Po dwunastu miesigcach nadal
w grupie badanej obecnych bylo 47% kieszonek z PD > 5 mm a w grupie kontrolnej
odsetek ten wynosil 49. Nie odnotowano statystycznie istotnych réznic pomig¢dzy
grupg badawcza oraz kontrolng, co sugeruje brak wigkszych korzysci po
miejscowym zastosowaniu zelu z podchlorynem sodu [143]. Wyniki cytowanych
prac nie sg spdjne. Rozbieznos¢ w wynikach, mozna tlumaczy¢ tym, ze kieszonki
wczesnie] nie poddawane leczeniu periodontologicznemu reaguja korzystniej na
zabieg SRP niz kieszonki przetrwate obecne w fazie podtrzymujacej. U nieleczonych
pacjentdw z zapaleniem przyzebia, Kieszonki sa glgbsze jest ich wiecej oraz znajduje
si¢ w nich wigksza ilo$¢ ztogdéw i biofilmu bakteryjnego niz u pacjentow bedacych w
terapii podtrzymujacej. Dlatego tez zel z podchlorynem sodu pozwala osiggngé
lepsze wyniki kliniczne u pacjentow nieleczonych. Juz w latach osiemdziesiatych
wykazano, ze najwigksza poprawa parametrow przyzebia ma miejsce W ciggu

pierwszych 9 miesiecy od instrumentacji [144]. Dodatkowo w badaniu lorio-



Siciliano SRP byt przeprowadzony drobiazgowo podobnie jak w naszym badaniu za
pomoca precyzyjnych koncowek do skalera i zostaly nazwany MINST (minimally
invasive non surgical periodontal therapy). Radulescu i wsp. rowniez ocenili
zastosowanie zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu w terapii podtrzymujacej w
poréwnaniu do 1% zelu z CHX i placebo. W miejscach z zastosowanym zelem
NaOCl 77,5% kieszonek ,,zostato zamknigtych”. Redukcja glebokosci sondowania
byla wyzsza w grupie z CHX. Jednak zel NaOCI byt skuteczniejszy niz placebo. Po
pot roku Zysk CAL byt statystycznie wyzszy w grupie z zelem Perisolv® niz CHX
stwierdzono wiec, ze moze on przynosi¢ korzysci rowniez u pacjentow W terapii

podtrzymujacej [145].

Diehl i wsp. przeprowadzili retrospektywng analiza serii przypadkow, w
ktorych przetrwate kieszonki przyzgbne podczas terapii podtrzymujacej oczyszczane
byly po zastosowaniu preparatu Perisolv® a nastgpnie aplikowano do nich kwas
hialuronowy. Po 6 miesigcach od zastosowania terapii redukcja glebokosSci
sondowania jak 1 zysk CAL wyniosty 2 mm. Odnotowano rowniez 60% redukcje
BOP oraz zamknigcie 25% glebokich kieszonek. Sg to obiecujace wyniki uzycia
preparatu z podchlorynem sodu i kwasu hialuronowego tacznie z SRP [146]. Badania
te potwierdzaja skuteczno$¢ zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu w terapii
podtrzymujacej. Nie byly to jednak badania randomizowane ani prospektywne

dlatego tez konieczna jest ostrozna ocena tych wynikow.

Preparaty na bazie podchlorynu sodu sa wykorzystywane w leczeniu
periodontologicznym od dawna a badany przez nas zel Perisolv® jest nowa formga
podania antyseptyku z dodatkowa mozliwoscia wykorzystania tworzonych
chloramin. W gabinetach dentystycznych NaOCI wykorzystywany jest gtownie jako
ptyn do poddzigstowej irygacji kieszonek. W literaturze dostepne sa liczne badania,
poréwnujace skutecznosé zabiegu SRP z uzyciem innych st¢zen podchlorynu sodu,
niz ten wystepujacy w preparacie Perisolv®. Bizzarro i wsp. poréwnali skutecznosé¢
niechirurgicznej terapii periodontologicznej wspomagang irygacja kieszonek 0,5%
roztworem podchlorynu sodu z dodatkowa antybiotykoterapia ogdlng lub bez niej z
kontrolg negatywna (roztwor fizjologicznym soli). Poréwnywano wiec 4 grupy
pacjentow. Nie odnotowano roznic w zysku CAL po roku w zadnej z grup.
Dodatkowa irygacja roztworem podchlorynu sodu nie przyniosta dodatkowych

korzysci klinicznych. Dodatkowa analiza czynnikowa wykazata, ze wigksza redukcja



glebokosci sondowania i zmniejszenie liczby glgbokich kieszonek przyzebnych jest
mozliwe po dodatkowym zastosowaniu ogdlnej antybiotykoterapii a nie irygacji z
0,5% NaOCI [147]. W nowym badaniu klinicznym gdzie irygacje kieszonek o PD >
6 mm wspomagano naswietleniem laserem diodowym o dlugosci fali 980 nm
stwierdzono wigksza efektywno$¢ w poréwnaniu do samego SRP. Grupa badana
miata wyzszg recesj¢ (co koreluje z naszymi wynikami) oraz istotng roznice
glebokosci sondowania oraz TBC (total bacteria count) oznaczanej metodg RT-PCR
[148]. Nowy przeglad systematyczny z metaanalizg, ktory mial na celu pordwnanie
efektywnosci dodatkowego uzycia podchlorynu sodu z efektywnoscig powidonianu
jodyny wraz z terapig periodontologiczng dowodzi obiecujacych wiasciwosci NaOCl
w redukcji PD i zysku CAL. W przegladzie uwzgledniono rowniez prace kliniczne z
wykorzystaniem badanego przez nas zelu z nisko stgzonym podchlorynem sodu

[149].

5.2 Ocena in vitro zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu

Glownym zadaniem antyseptyku stosowanego w przypadku zapalen
przyzgbia jest eliminacja drobnoustrojow periopatogennych. W badaniu in vitro MIC
(minimal inhibitory concentration) dla zelu NaOCI byto podobne jak dla roztworu
CHX (chlorheksydyny) w stosunku do bakterii Gram dodatnich 1 wyzsze w
przypadku bakterii Gram ujemnych. Roztwor CHX hamowat tworzenie biofilmu.
Jednak w 4 dniowym biofilmie to zel z NaOCl zabijal bakterie 1 wchodzit w
interakcje z macierza. Dowodzi to wysokiej skutecznosci zelu z nisko stezonym
podchlorynem sodu przeciwko bakteriom periopatogennym oraz mozliwosci

wplywania podchlorynu sodu na macierz biofilmu bakteryjnego [107].

Innym aspektem leczenia periodontologicznego z  wykorzystaniem
antyseptykow lub bez nich jest stworzenie dogodnych warunkéw do gojenia a nawet
regeneracji przyzebia. Kluczowa role odgrywa tu kontrola infekcji ale réwniez
osiggniecie biokompatybilnej powierzchnia z¢ba. Wpltywa to na migracje, adhezje i
proliferacje macierzystych i progenitorowych komoérek przyzebia. W badaniu in vitro
w ktorym oceniano powierzchni¢ zgbiny (dyski przygotowane z zgbiny wotowej) po

piaskowaniu (piasek EMS Classic, Plus 1 Perio) lub zastosowaniu zelu Perisolv®



stwierdzono gladka powierzchni¢ z¢biny po zastosowaniu zelu z nisko st¢zonym
podchlorynem sodu oraz roztworu fizjologicznego soli. Dodatkowo stwierdzono
przyleganie komorek ozebnej (PDL, periodontal ligament cells) w kazdym badanym
przypadku jednak po zastosowaniu zelu Perisolv® oraz piaskowania piaskiem Perio
stwierdzano 40% wiecej komorek PDL niz w innych przypadkach [108]. Powyzsze
badania in vitro wykazatly, ze oceniany przez nas zel wykazywal skuteczne dziatanie
antyseptyczne z jednoczesnym pozostawieniem biokompatybilnej powierzchni

korzenia, co umozliwito przyleganie komorek ozebnej w warunkach laboratoryjnych.

5.3 Phukanki z NaOCl jako dodatkowy element higieny

W zwiazku z niskim kosztem oraz tatwa dostepnoscia NaOCl moze by¢
wykorzystywany do ptukania jamy ustnej w warunkach domowych. Oceny wplywu
plukanek z podchlorynem sodu na ptytke naddzigstowa, stan zapalny oraz
krwawienie z dzigset u pacjentow z zapaleniem dzigset lub zapaleniem przyzgbia
dokonano w przegladzie systematycznym z 2021 roku. Analizie poddano 6 prac,
ktore charakteryzowata duza heterogenicznos¢. Stezenie podchlorynu sodu w
plukankach wahato si¢ od 0,05% do 0,5%. Wykazano skuteczno$¢ ptukanek z
podchlorynem sodu na redukcj¢ wskaznika ptytki (Pl), wskaznika dzigstowego (GI)
oraz wskaznika krwawienia (BI) w poréwnaniu z ptukaniem wodg. W przypadku
poréwnania z plukaniem jamy ustnej roztworem chlorheksydyny roznic nie
wykazano. Sitg¢ rekomendacji okreslono jako staba [150]. W badaniu klinicznym w
ktorym poréwnywano jednorazowy skaling i polishing (FMSRP) z FMSRP z
dodatkowym wykorzystaniem plukanki z 0,1% NaOCI 2 razy dziennie przez miesiac
w domu przez pacjentow z zapaleniem dzigset rowniez nie wykazano wigkszej
skutecznosci dodatkowego ptukania na ptytke, stan zapalny i flor¢ poddzigstowa w
obserwacji rocznej [151]. W innym badaniu klinicznym poréownujacym efekt
ptukania jamy ustnej 0,05% roztworem NaOCl z ptukaniem 0,12% roztworem CHX
stwierdzono wyzszo$¢ ptukanki z NaOCl wyrazong statystycznie wickszg redukcja
PD i wigkszym zyskiem CAL [152]. Dane te sg wigc niejednoznaczne. Nalezy wzigé
pod uwagg to, ze plukanie jamy ustnej jest procedura wykonywang w domu przez

pacjenta i klinicysta nie ma wpltywu na przestrzeganie czestotliwosci czy czasu



plukania przez pacjenta. Dodatkowo przy takiej aplikacji antyseptyku jego penetracja
poddziastowa jest ograniczona. Pomimo to Rams and Slots polecaja ptukanke z 0,1%
NaOCI do domowych irygacji u pacjentdw z postepujacym zapaleniem przyzebia,
ktore nie zostato zatrzymane przez zabiegi chirurgiczne. Dobre efekty obserwowane
po roku i pigciu latach osiggnigto leczeniem niechirurgicznym z antybiotykoterapia
og6lna taczona z dezynfekcja kieszonek 0,1% powidonianu jodyny i1 wtasnie
dodatkowym domowym stosowaniem 0,1% podchlorynu sodu jako ptynu do
irygacji. Dodatkowo okreslono takie leczenie jako optacalne szczegdlnie dla osob w
niekorzystnej sytuacji ekonomicznej, ktore sa najbardziej dotknigte zapaleniem

przyzgbia i przy braku podejmowania leczenia moga szybko traci¢ zgby [153].

5.4 Preparaty na bazie podchlorynu sodu w dekontaminacji

powierzchni implantow i leczeniu peri-implantitis

We wspotczesnym leczeniu stomatologicznym implanty dentystyczne sa
coraz czg$ciej wybierang opcja uzupetnienia brakéw zebowych. Problemem leczenia
implantoprotetycznego jest periimplantitis czyli stan zapalny tkanek woko6t implantu,
ktéry prowadzi do utraty kosci wyrostka zg¢bodotowego tym samym do utraty
osseointegracji i w konsekwencji do utraty implantu. Niestety jak do tej pory nie
udato si¢ opracowaé skutecznych schematéw niechirurgicznego leczenia zapalen
blony sluzowej wokot implantu (peri-implant mucositis) czy zapalenia tkanek wokot
implantu (peri-implantitis). Jest to w duzym stopniu zwigzane z brakiem mozliwosci
idealnego oczyszczenia szorstkiej i rozwinigtej makro- i mikroskopowo powierzchni
wspotczesnych implantow, ktéra jest tatwo kolonizowana przez drobnoustroje
tworzace biofilmy. Dlatego w leczeniu zapalen tkanek wok6ét implantow

wykorzystuje si¢ rowniez antybiotyki 1 antyseptyki.

W badaniu in vitro, w ktorym oceniono 6 roéznych antyseptykow (1%
podchloryn sodu, 3% woda utleniong, 0,2% chlorheksydyng, 40% kwas cytrynowy,
ptukanke Plax z triklosanem i Listerine na bazie olejkdw eterycznych) oraz ich
zdolnosé¢ do eliminacji Candida albicans, Streptococcus sanguinis i Staphylococcus

epidermidis po 60 sekundowej ekspozycji na antyseptyk tylko podchloryn sodu byt



efektywny wobec badanych 3 gatunkéw mikroorganizmow. Jednak w zwigzku z
wysokim uzytym stezeniem i potencjalng toksycznos$cig autorzy nie rekomenduja go
w badanym przez siebie stezeniu w leczeniu periimplantitis [154]. Gosau i wsp.
rowniez stwierdzili, ze podchloryn sodu skutecznie eliminuje biofilm bakteryjny z
tytanowych probek [155]. W innym badaniu in vitro w ktérym oceniano skuteczno$¢
1,3% NaOCl, 0,2% chlorheksydyny oraz 0,018% kwasu podchlorawego (HOCI) w
eliminacji Gram ujemnych (E. coli, P. gingivalis) oraz Gram dodatnich bakterii (E.
faecalis, S. sanguinis) z powierzchni tytanowych zasiedlonych przez biofilm
najefektywniejszy byt kwas podchlorawy a jego skuteczno$¢ rosta z czasem
ptukania. Jednak wszystkie trzy oceniane zwigzki chemiczne byty skuteczne i
eradykowaty wigkszos¢ bakterii obecnych na powierzchni tytanu [156]. Rownie
obiecujace wyniki osiggnigto stosujac model eksperymentalny poréwnujacy
mechanoterapi¢ skazonej powierzchni implantu z mechanoterapia taczong z aplikacja
nisko stezonego podchloryn sodu oraz z zastosowaniem lasera Er-YAG. Metoda
redukujaca biofilm w najwigkszym stopniu bylo zastosowanie mechanoterapii z
preparatem Perisolv®. Takie postepowanie lecznicze byto szczegolnie skuteczne dla
implantéw o powierzchni SLA oraz maszynowej [157, 158]. W badaniu ex vivo w
ktérym po podniesieniu ptata implanty piaskowano lub piaskowano i stosowano
buforowany aminokwasami roztwor podchlorynu sodu a nastgpnie eksplantowano 1
badano poza jamg ustng dodatkowe zastosowanie preparatu z nisko stgzonym
podchlorynem sodu podnosito skutecznos¢ dekontaminacji powierzchni implantu
poprzez piaskowanie [159]. Pomimo obiecujacej skutecznosci badaniach
eksperymentalnych w randomizowanych badaniach klinicznych efektywnos¢
dodatkowej aplikacji zelu z nisko stgzonym podchlorynem sodu w leczeniu zapalen
tkanek wokot implantdw nie rozni si¢ od zastosowania samej mechanoterapii. W
badaniu lorio-Siciliano i wsp. po obu procedurach leczniczych glebokosé
sondowania przy implantach zostata zredukowana jednak catkowite wyleczenie nie
byto mozliwe w przypadku zadnej z badanych terapii [160]. Podobne wyniki
przedstawili Roos-Jansaker i wsp. gdzie nie odnotowano réznic pomiedzy
mechanoterapiag a mechanoterapiag z preparatem Perisolv® implantéw objetych
periimplantitis. Zadna z ocenianych terapii nie spowodowata tez catkowitego
cofnigcia si¢ stanu zapalnego [161]. Pomimo malej ilosci badan oraz ich
nieprzekonywujacych w przypadku periimplantitis wynikow preparaty podchlorynu
sodu (1%), chlorheksydyny (0,2%, 0,12%) oraz kwasu cytrynowego (40%) po



uwzglednieniu ich wad 1 zalet moga by¢ stosowane do dekontaminacji powierzchni
implantow [162]. Wyniki cytowanych badan potwierdzaja, ze skuteczne leczenie
zapalenia tkanek wokot implantow nadal stanowi duzy problem i wyniki tego

leczenia sg trudne do przewidzenia.

Reasumujgc mozna stwierdzi¢, ze preparat antyseptyczny z nisko stezonym
podchlorynem sodu wykazuje wysoka skuteczno$¢ in vitro przeciw bakteriom
periopatogennym. Po zastosowaniu oprocz dzialania antyseptycznego pozostawia
powierzchni¢ korzenia biokompatybilng dla komodrek ozebnej (PDL). In vitro jest
bardzo skuteczny rowniez w dekontaminacji powierzchni implantow. Jednak jego
dodatkowa skutecznos$¢ kliniczna zar6wno w kieszonkach przyzebnych jak i
kieszonkach przy implantach jest dyskusyjna. W naszej obserwacji réwniez nie
udato si¢ potwierdzi¢ wyzszej klinicznej skutecznosci zabiegu SRP poprzedzonego
aplikacja zelu z nisko stgzonym podchlorynem sodu nad standardowym zabiegiem
SRP na podstawie analizy parametrow pierwszoplanowych (PD, liczba zamknigtych
kieszonek). W obu grupach glebokos¢ sondowania oraz glebokos¢ sondowania
kieszonek glebokich zostatly istotnie zredukowane ale bez r6znic pomiedzy grupami.
Podobnie liczba zamknietych kieszonek, pomimo ze liczbowo wyzsza w grupie
badanej to nie stwierdzono r6znic pomigdzy grupami. Analizujac parametry
drugoplanowe (CAL, GR, FMPS oraz FMBOP) rowniez nie odnotowano
dodatkowych korzysci z uzycia badanego preparatu. Jednak dodatkowy parametr
laboratoryjny- st¢zenie MMP-8- zostat istotnie zredukowany tylko w grupie badane;.
Swiadczy to o dziataniu poddzigstowym antyseptyku, jednak wyciggniecie
jednoznacznego wniosku z tych danych jest trudne ze wzglgdu na odnotowane

roznice pomiedzy grupa badang i kontrolng przed oznaczeniami.



6. Wnioski

=

Niechirurgiczne leczenie przyzebia jest terapia skuteczna.

Niechirurgiczne leczenie przyzgbia powoduje zmniejszenie stanu zapalnego
wyrazonego spadkiem wskaznika FMBOP, redukuje kieszonki przyzgbne
(PD) oraz skutkuje zyskiem w potozeniu przyczepu klinicznego (CAL).
Niechirurgiczne leczenie przyzgbia redukuje ilos¢ glebokich kieszonek
przyzebnych.

Zastosowanie zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu przed zabiegiem
SRP nie powoduje dodatkowych zyskow klinicznych.

Zastosowanie zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu moze mie¢ wplyw
na stgzenie metaloproteinazy 8 w ptynie kieszonki.

Zastosowanie zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu jest bezpieczne dla

pacjenta.



7. Streszczenie

Choroba przyzebia (periodontitis) jest przewlekts chorobg zapalng
doprowadzajaca do utraty kosci i tkanek miekkich a w konsekwencji do utraty
z¢bow. Po prochnicy jest to glowna przyczyna utraty zeboéw u dorostych. Usunigcie
ztogoéw nazebnych z wygtadzeniem powierzchni korzeni (SRP, scaling and root
planing) jest podstawowsa procedura terapeutyczng W leczeniu zapalen przyzgbia.
Jest to terapia przyczynowa, ktora ma na celu usunigcie biofilmu bakteryjnego z
korony i korzenia zg¢ba razem z nagromadzonym kamieniem nazebnym oraz
usuniecie toksyn z powierzchni cementu korzeniowego wraz z jego wygtadzeniem.
Skuteczno$¢ zabiegu SRP zalezy od wielu czynnikow w tym od poczatkowej
gtebokosci kieszonek, rodzaju i ksztaltu oczyszczanego zgba, objecia furkacji oraz
od doswiadczenia osoby wykonujacej zabieg. W zwigzku z ograniczeniami SRP oraz
wieloczynnikowsa etiologia choroby przyzebia poszukuje sie metod, ktorymi mozna
wspomaga¢ mechanoterapie. Jedng z nich jest miejscowe zastosowanie
antyseptykow takich jak nisko stezony podchloryn sodu w postaci nowego
dwuskladnikowego preparatu zawierajacego 0,95% NaOCI 1 aminokwasy (kwas

glutaminowy, leucyng i lizyng).

Wobec powyzszego, celem badania byta kliniczna ocena parametrow przyzgbia
oraz stezenia metaloproteinazy 8 (MMP-8) w ptynie kieszonki przyzebnej po
profesjonalnym usunieciu zlogow 2z wygtadzeniem powierzchni korzeni z
dokieszonkowym zastosowaniem preparatu z nisko stgzonym podchlorynem sodu

(Perisolv®) oraz bez zastosowania preparatu. Do badania zakwalifikowano 40



pacjentow z zapaleniem przyzebia (stadium II i III stopien B i C) zrandomizowanych
do dwoch grup badanej i kontrolnej po 20 osob kazda. Pacjenci grupy badanej przed
SRP mieli wprowadzany zel z nisko stezonym podchlorynem sodu do kieszonek o
PD > 5mm. Pacjenci grupy kontrolnej mieli wykonywany zabieg SRP. Podstawe
poréwnania stanowila zmiana parametrow klinicznych przyzebia po zastosowanej
terapii (badania kontrolne po 3 i 6 miesigcach) oraz zmiana ilo$ci MMP-8 w ptynie
kieszonki o PD > 5 mm wybranej na pierwszej wizycie (badanie po tygodniu, dwoch
tygodniach 1 3 miesigcach). Badanie kliniczne obejmowato nastgpujace parametry:
wskaznik plytki dla calej jamy ustnej (FMPS), wskaznik krwawienia dla catej jamy
ustnej (FMBOP), gtebokos¢ sondowania (PD), potozenie przyczepu klinicznego
(CAL), wysoko$¢ recesji dzigsta (GR), liczbe zamknigtych kieszonek. Badanie
laboratoryjne polegato na oznaczeniu stgzenia MMP-8 z ptynu dzigstowego
glebokiej kieszonki przyzgbnej metoda ELISA. Dane zostaly poddane analizie

statystycznej.

Podczas trwania badania zZaden =z pacjentow nie zglosil dziatan
niepozadanych. Wszyscy pacjenci regularnie zglaszali si¢ na wizyty kontrolne i
ukonczyli badanie. Pacjentow charakteryzowata umiarkowanie dobra higiena jamy
ustnej. W obu grupach przed terapia wskaznik FMPS przekraczat 25% 1 ulegt
obnizeniu. W grupie badanej odnotowano spadek do 19,73%, a kontrolnej do 24,4%.
Po zastosowanym leczeniu spadta ilosci miejsc krwawiacych po sondowaniu w obu
grupach. W pétrocznej obserwacji w grupie badanej nastapit spadek FMBOP $rednio
z 28,53% do 14,32% , natomiast w grupie kontrolnej 18,57% do 14,35%. Zaréwno w
grupie kontrolnej jak i badanej po przeprowadzonym leczeniu uzyskano sptycenie
gtebokosci kieszonek. Istotna réznica wystapita rowniez w potozeniu klinicznym

przyczepu. W obu grupach stwierdzono zysk CAL. Zmiany wysokosci recesji



dzigstowych w obu grupach byly niezauwazalne. Porownujac $rednie badanych
parametrow periodontologicznych (PD, GR, CAL) tylko ze wszystkich kieszonek o
wstepnej gtebokosci PD > Smm zauwazono istotnie statystyczng réoznice w
gtebokosci sondowania oraz w potozeniu przyczepu klinicznego w grupie badanej i
kontrolnej. Wysokos$¢ recesji dzigsta zwigkszyta si¢ w obu grupach. Jednak tylko dla
grupy kontrolnej byt to wzrost istotny. W grupie badanej przed terapig kieszonki o
PD > 5 mm stanowily prawie 25% miejsc badanych po terapii z zastosowaniem
preparatu Perisolv® bylo to tylko 12% miejsc badanych. W grupie kontrolnej po
SRP odsetek glebokich kieszonek przyzebnych zmniejszyt si¢ z 17,46% do 9,05%.
Nie odnotowano réznic pomiedzy grupami. Dodatkowo u kazdego pacjenta wybrana
zostata jedna kieszonka do pobrania ptynu z kieszonki (GCF) i oznaczenia zmian w
ilosci metaloproteinazy 8 (MMP-8). Zauwazono istotng roznice w gigbokosci
sondowania i potozeniu przyczepu klinicznego w wybranej do badania
laboratoryjnego kieszonce w grupie badanej i kontrolnej. W grupie badanej
odnotowano istotne zmniejszenie ilosci MMP-8 z 8,32 ng/mL do 5,14 ng/mL po 3
miesigcach. Nie zauwazono istotnie statystycznej roznicy w grupie kontrolnej.
Stezenie MMP-8 roznito si¢ pomiedzy grupami przed badaniem. Zmiany ilosci
SFFR (sulcus fluid flow rate), czyli wskaznika wyptywu ptynu dzigstowego byty
niezauwazalne w obu grupach. Jedynymi powigzaniami, ktoére zaobserwowano byta
umiarkowana korelacja MMP-8 z SFFR przed terapig w grupie badanej. Parametry te
korelowaty rowniez po tygodniu od przeprowadzonej terapii. W grupie kontrolnej
zaobserwowano umiarkowane korelacje pomiedzy MMP-8 i PD oraz MMP-8 i

SFFR.

Na podstawie uzyskanych wynikdéw zostaty wyciggniete wnioski:

1. Niechirurgiczne leczenie przyzebia jest terapia skuteczng.



Niechirurgiczne leczenie przyze¢bia powoduje zmniejszenie stanu zapalnego
wyrazonego spadkiem wskaznika FMBOP, redukuje kieszonki przyzgbne
(PD) oraz skutkuje zyskiem w potozeniu przyczepu klinicznego (CAL).

. Niechirurgiczne leczenie przyz¢bia redukuje ilo$¢ glebokich kieszonek
przyzebnych.

. Zastosowanie zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu przed zabiegiem
SRP nie powoduje dodatkowych zyskow klinicznych.

. Zastosowanie zelu z nisko stgzonym podchlorynem sodu moze mie¢ wpltyw
na stgzenie metaloproteinazy 8 w ptynie kieszonki.

. Zastosowanie zelu z nisko stezonym podchlorynem sodu jest bezpieczne dla

pacjenta.



8. Summary

Periodontitis is a chronic inflammatory disease leading to the bone and soft
tissue loss and, consequently, to tooth loss. After caries, it is the leading cause of
tooth loss in adults. Scaling and root planing (SRP) is the basic therapeutic procedure
in the treatment of periodontitis. It is a causal therapy that aims to remove the
bacterial biofilm from the crown and root of the tooth along with accumulated tartar.
Root planing is done to remove toxins from the surface of the root cementum and
smooth its surface. The effectiveness of the SRP depends on many factors, including
the initial pockets’ depth, the type and shape of the debrided tooth, the furcation
involvement, and the experience of the person performing the procedure. Due to the
limitations of SRP and the multifactorial etiology of periodontal disease, new
methods are being sought to support mechanotherapy. One of them is the local use of
antiseptics such as low-concentration sodium hypochlorite gel. It is in the form of a
new two-component preparation containing 0.95% NaOCI and amino acids (glutamic

acid, leucine and lysine).

Therefore, the aim of the study was to clinically evaluate periodontal
parameters and the concentration of metalloproteinase 8 (MMP-8) in the gingival
crevicular fluid after professional removal of deposits with smoothing of the root
surface with intrapocket application of a new preparation with low-concentrated
sodium hypochlorite (Perisolv® ) and without the use of the gel. The study included
40 patients with periodontitis (stages 1l and 111, grades B and C) randomized to study
and control groups - 20 people each. Before SRP, the patients in the study group had
a gel with low-concentration sodium hypochlorite introduced into pockets with PD >

5 mm. The patients in the control group underwent SRP alone. The basis for the



comparison was the change in clinical parameters of the periodontium after the
therapy (examinations after 3 and 6 months) and the change in the amount of MMP-8
in the fluid of the pocket with PD > 5 mm selected at the first visit (examination after
one week, two weeks and 3 months). The clinical examination included the
following parameters: full-mouth plaque score (FMPS), full-mouth bleeding score
(FMBOP), probing depth (PD), clinical attachment level (CAL), gingival recession
(GR), and the number of closed pockets. The laboratory test involved determining
the concentration of MMP-8 in the gingival crevicular fluid of the deep periodontal

pocket using the ELISA method. The data were subjected to statistical analysis.

During the study, none of the patients reported any side effects. All the
patients attended regular follow-up visits and completed the study. The patients had
moderately good oral hygiene. In both groups, before treatment, the FMPS index
exceeded 25% and decreased after the therapy. In the study group there was a
decrease to 19.73% and in the control group to 24.4%. After the treatment, the
amount of bleeding on probing points decreased in both groups as well. During the
six-month follow-up, FMBOP decreased on average from 28.53% to 14.32% in the
study group, and from 18.57% to 14.35% in the control group. In both groups, the
depth of the periodontal pockets decreased after the treatment. There was also a
significant difference in the clinical attachment level. CAL gain was found in both
groups. Changes in the height of gingival recession in both groups were
unnoticeable. When comparing the means of the examined periodontal parameters
(PD, GR, CAL) only for pockets with an initial PD > 5 mm, a statistically
significant difference was observed in the probing depth and in the clinical
attachment level in both groups 6 months follow up. The height of gingival recession

increased in both groups. However, only for the control group the increase was



significant. In the study group, pockets with PD > 5 mm accounted for almost 25%
of the places examined before therapy and after the therapy with Perisolv® only 12%
of the places examined. In the control group after SRP, the percentage of deep
periodontal pockets decreased from 17.46% to 9.05%. No differences were noted
between groups. Additionally, one periodontal pocket was selected in each patient
for collection of gingival crevicular fluid (GCF) to determine changes in the amount
of metalloproteinase 8 (MMP-8). Probing depth and the clinical attachment level of
the pocket selected for laboratory analysis in both groups decreased significantly
over time. In the study group, there was a significant reduction in the amount of
MMP-8 from 8.32 ng/mL to 5.14 ng/mL after 3 months. No statistically significant
difference was observed in the control group. MMP-8 concentrations differed
between groups before the study. Changes in the amount of SFFR (sulcus fluid flow
rate), i.e. the rate of gingival fluid outflow, were unnoticeable in both groups. The
only associations between MMP-8 and other parameters were a moderate correlation
of MMP-8 with SFFR before therapy in the study group. These parameters also
correlated one week after the therapy. In the control group, moderate correlations

were observed between MMP-8 and PD as well as MMP-8 and SFFR.

Based on the results obtained, the following conclusions were drawn:

1. Non-surgical periodontal treatment is an effective therapy.

2. Non-surgical periodontal treatment reduces inflammation, which is expressed in a
decrease in the FMBOP index, it reduces periodontal pockets (PD) and results in an

increase in the clinical attachment position (CAL).

3. Non-surgical periodontal treatment reduces the number of deep periodontal

pockets.



4. The use of low concentration sodium hypochlorite gel before SRP does not result

in additional clinical benefits.

5. The use of low concentration sodium hypochlorite gel may affect the amount of

metalloproteinase 8 in the gingival crevicular fluid.

6. The use of low concentration sodium hypochlorite gel is safe for a patient.
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10. Spisrycin

Ryc. 1. Klasyfikacja chorob i zmian w obrebie tkanek przyzebia oraz tkanek wokot
implantow 2017 [15].

Ryc. 2. Klasyfikacja zapalen przyzebia w oparciu o stadia definiowane przez

cigzkos¢, ztozonos¢, zasieg | rozmieszczenie [16].

Ryc. 3. a. Urzadzenie Periotron 8010 (Oraflow Inc., Plainview, NY, USA) stuzace
do pomiaru objetosci ptynu dzigstowego z kieszonki- SFFR (sulcus fluid flow rate)
w relatywnych jednostkach Periotronu (PU- Periotron units); b. jatowy papierowy
pasek PerioPaper Strip (Interstate Drug Exchange, Amityville, NY, USA) stuzacy do

pobierania ptynu kieszonki.

Ryc. 4. Preparat z nisko stezonym podchlorynem sodu (Perisolv®, Regedent AG,
Zurich, Szwajcaria). a. Przykladowe opakowanie preparatu. b. Zawartosc
pojedynczej saszetki. c. Mieszanie zawartosci dwoch strzykawek przed aplikacja. d.

Preparat z aplikatorem gotowy do uzycia w terapii niechirurgicznej.

Ryc. 5a. Przyktadowa kieszonka o gtebokosci wstepnej PD = 7 mm przed

zastosowaniem preparatu z nisko stezonym podchlorynem sodu.

Ryc. 5b. Preparat Perisolv® aplikowany do kieszonki za pomocg jednorazowego

aplikatora.
Ryc. 5c¢. Stan po aplikacji preparatu Perisolv® do kieszonki o PD = 7mm.

Ryc. 5d. Stan po 6 miesigcach od przeprowadzonej terapii. Sptycenie badanej

kieszonki do PD = 4mm.

Ryc. 6. Schemat blokowy CONSORT.



11. Spis tabel

Tabela 1. Terapeutyczne zastosowanie ogoélnoustrojowej antybiotykoterapii w
leczeniu chorob przyzgbia. (Na postawie rekomendacji grupy roboczej Polskiego
Towarzystwa Stomatologicznego i Narodowego Programu Ochrony Antybiotykow

w zakresie stosowania antybiotykéw w stomatologii, str. 17 [93]).
Tabela 2. Charakterystyka populacji pacjentow uczestniczacych w badaniu.

Tabela 3. Poréwnanie wartosci wskaznikow FMPS oraz FMBOP przed i po

przeprowadzonej terapii.

Tabela 4. Poréwnanie  $rednich parametréow periodontologicznych takich jak
gtebokosci sondowania (PD), recesji dzigsta (GR) oraz klinicznego potozenia
przyczepu (CAL) dla wszystkich badanych zg¢boéw u pacjentow przed i po
przeprowadzonej terapii w obu grupach.

Tabela 5. Poréwnanie zmian dla $rednich wartosci PD, GR i CAL dla kieszonek o
wejsciowej wartosci PD > S5mm przed i po przeprowadzonej terapii

periodontologicznej.

Tabela 6. Srednia liczba i odsetek kieszonek o PD > 5 mm przed terapia, 3 miesiace i

6 miesiecy po terapii periodontologiczne;.

Tabela 7. Zmiany parametrow periodontologicznych (PD, GR, CAL) kieszonki o PD

> 5 mm wybranej do 0znaczen laboratoryjnych na pierwszej wizycie.

Tabela 8. Srednie stezenie MMP-8 oraz objetosé ptynu pobrana do badania w
relatywnych jednostkach Periotronu (PU, periotron units) z kieszonki o PD > 5 mm

w grupie badanej oraz kontrolnej.

Tabela 9. Korelacje (Spearman test) pomiedzy stezeniem MMP-8 w plynie
kieszonki, jego objetoscia (SFFR) oraz glebokoscia kieszonki bedacg miejscem

pobrania w obserwacji 3 miesiecznej.
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