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POPIS OZNAKA | KRATICA

E. faecalis- Enterococcus faecalis

C. albicans- Candida albicans

SEM- pretrazni elektronski mikroskop (eng. scanning electronic microscopy)
NaOCI- natrijev hipoklorit

CHX- klorheksidin

EDTA- etilendiaminotetraoctena kiselina

MTA- mineral trioksid agregat (eng. mineral trioxide aggregate)

CFUs- colony forming units

TSB- triptaza soja bujon (eng. Tryptic Soy broth)

BHI- mozdano sr¢ani bujon (eng. Brain Heart broth)

CLSM-konfokalna laserska pretrazna mikroskopija (eng. confocal laser scanning microscopy)
ADT- agar difuzijski test (eng. agar diffusion test)

DCT- test izravnog dodira (eng. direct contact test)

MRT- membranom ograniceni test (eng. membrane restricted test)

mDCT- modificirani test izravnog dodira (eng. modified direct contact test)
WMTA- bijeli mineral trioksid agregat (eng. white mineral trioxide agregate)
OD- opticka gustoc¢a (eng. optical density)

PBS- fosfatom puferirana fizioloska otopina (eng. phosphate buffered saline)



1. UvOD

1.1. Endodontska infekcija

Prisutnost bakterija u korijenskom kanalu zuba opisana je prvi put u 17. stoljecu kada je
Antonie van Leeuwenhoek ispod mikroskopa uocio da su korijenski kanali karijesno
destruiranog zuba ispunjeni ,mekanim sadrzajem koji izgleda zivo“. Nazvao je te
mikroorganizme animakulima. Willoughby Dayton Miller, americki stomatolog, koji je radio
u Kochovom laboratoriju u Berlinu, prvi je 1894. godine pokazao vezu izmedu bakterija i
nastanka apikalnog parodontitisa. Identificirao je tri osnovne morfoloske vrste bakterija
(koke, bacile, spirile ili spirohete) koji su poznati i dan danas. Uocio je i razliku u morfologiji
bakterija u koronarnoj, srednjoj i apikalnoj tre¢ini zuba. Millerovu teoriju povezanosti
bakterija i apikalnog parodontitisa, potvrdili su 70 godina kasnije Kakehashi i suradnici (1)
koji su izlozili pulpe zuba §takora usnoj Supljini (2).

Danas znamo da se u usnoj Supljini ¢ovjeka moze prona¢i do 700 bakterijskih vrsta,
najéesée 100- 200 vrsta kod svakog pojedinca (3). Pulpo- dentinski kompleks je u normalnim
uvjetima sterilan te je od prodora mikroorganizama zastiCen caklinom i cementom (4).
Jednom kada infekcija zahvati koronarni dio korijenskog kanala, mikroorganizmi nastavljaju
progresiju apikalno te dovode do nastanka apikalnog parodontitisa (5).

Mikroorganizmi u pulpnu komoricu dospjevaju razli¢itim putevima:

1. kroz dentinske tubuluse (napredovanjem karijesnog procesa ili tijekom stomatoloskog
zahvata) (6)

2. kroz otvorenu pulpu (posljedica koronarne traume ili iatrogeno otvorene pulpe)

3. putem parodontnih tkiva (kroz lateralne kanale ili apikalni otvor)

4. iz krvotoka, tzv.anahoreza (najceS¢e kao posljedica traume zuba dolazi do naseljavanja
bakterija iz krvotoka)

5. kroz loSe koronarne restauracije (5).

Endodontske infekcije se dijele ovisno o anatomskom smjestaju (intraradikularne i
ekstraradikularne) te ovisno o vremenu prodora mikroorganizama u Kkorijenske kanale

(primarne, sekundarne ili perzistirajuce) (7).



1.1.1. Primarna endodontska infekcija
Patoloski proces naseljavanja pulpe mikroorganizmima pocinje kada pulpa postane

nekroti¢na, najéesée kao posljedica karijesnog procesa. U tom trenutku dolazi do prodora
mikroorganizama koji su normalni stanovnici usne Supljine te nastanka primarne endodontske
infekcije. Nekroti¢ni sadrzaj korijenskih kanala omogucéava mikroorganizmima vlaznu, toplu,
nutritivno bogatu i anaerobnu sredinu u kojoj su zasti¢eni od obrane domacina. Takvi uvjeti
pogoduju brzoj kolonizaciji i daljnjem umnazanju bakterijskih vrsta (8, 9). Glavni izvori
hranjivih tvari za bakterije koje koloniziraju korijenske kanale su:

1. nekroti¢ne stanice pulpe

2. proteini 1 glikoproteini iz tkivnih teku¢ina i eksudata koji dospijeva u korijenski

kanal preko apikalnog otvora ili lateralnih kanala

3. komponente sline koja koronarno ulazi u korijenski kanal

4. produkti metabolizma bakterija (2).

U korijenskim kanalima s primarnom endodontskom infekcijom izolirano je najcesce
3-6 bakterijskih vrsta (10-15), a ponekad broj doseze ¢ak do 12 vrsta (10). Buduéi da
dostupne mikrobiolo§ke metode nisu u moguénosti izolirati Sve vrste bakterija, pretpostavka
je da broj bakterijskih vrsta unutar korijenskog kanala s primarnom infekcijom doseze 10-30,
a neka istrazivanja navode Cak i do 50 vrsta (7). Broj bakterija kod takvih infekcija najéesce
se kreée u rasponu od 102 do 107 po kanalu (16). U ranoj fazi naseljavanja bakterija unutar
kanala dominiraju fakultativni anaerobi, a nakon nekoliko tjedana, nastankom anaerobnih

uvjeta naseljavaju se striktno anaerobne vrste (17).
Najces¢i uzrocnici primarnih endodontskih infekcija su:

1. Tamno pigmentirani Gram negativni anarobni S$tapi¢i, ukljucuju¢i Bacteroides
melaninogenicus. Takve bakterije dijelimo u 2 podvrste:
a) saharoliticke vrste npr. Prevotella

b) asaharoliti¢ke vrste npr. Porphyromonas (18) (Tablica 1).



Tablica 1. Bakterijske vrste roda Prevotella i Porphyromonas koji sudjeluju u nastanku

primarne endodontske infekcije (5).

Rod Vrste

Prevotella Prevotella intermedia
Prevotella nigrescens
Prevotella tannarae
Prevotella multissacharivorax
Prevotella baroniae

Prevotella denticola

Porphyromonas Porphyromonas gingivalis

Porphyromonas endodontalis




2. Fusobacterium (Fusobacterium nucleatum, Fusobacterium periodonticum).

3. Gram pozitivni koki (Parvimonas micra; Streptococcus spp. koji ukljucuju Streptococcus
anginosus, Streptococcus mitis i Streptococcus sanguinis; Enterococcus faecalis).

4. Gram pozitivni anaerobni S$tapi¢i (Pseudoramibacter alactolyticus, Filifactor alocis,
Actinomyces spp., Propionibacterium propionicum, Olsenella spp., Slackia exigua,
Mogibacterium timidum i Eubacterium spp.).

5. Tannerella forsythia (predhodno zvana Bacteroides forsythus ili Tannerella forsythenis)
predstavlja parodontoloski patogen koji moze uzrokovati endodontske infekcije (19).

6. Dialister vrste (Dialister pneumosintes i Dialister invisus), koje su asaharoliti¢ki obligatni
Gram negativni kokobacili, ¢esto su izolirani endodontski patogeni.

7. Spirohete, spiralno oblikovane Gram negativne bakterije s periplazmatskim falgelama.
Sve oralne spirohete pripadaju rodu Treponema (20). Naje$¢e vrste izolirane iz
endodontskog prostora su: Treponema denticola, Treponema sokranskii, Treponema
parvum, Treponema maltophilum i Treponema lecithinolyticum.

8. Druge bakterijske vrste (Gram negativni mikroaerofilni stapi¢i Campylobacter rectus i
Campylobacter gracilis; Catonella morbic, Veillonella parvula, Eikenella corrodens,
Granulicatella adiacens, diplokok Neisseria mucosa, Centipeda periodontii, Gemella
morbillorum, Capnocytophaga gingivalis, Corynebacterium matruchotii, Bifidobacterium
dentium i anaerobni lactobacilli).

Ulogu u nastanku apikalnog parodontitisa mogu imati 1 slijede¢i mikroorganizmi:
Dialister oral clone BSO16, Migasphaera oral clone BSO16, Solobacterium, Olsenella,
Eubacterium, Cytophaga, Lachnospiraceae oral clone 55A-34, Veillonella oral clone BP 1-
85, Bacteroidetes oral clone XO 83, Prevotella oral clone PUS 9.180, Eubacterium oral clone
BP 1-89 i Lachnospiraceae oral clone MCE 7-60 (21).

Endodontski patogeni su ¢esto uzrocnici i parodontnih bolesti. Izuzetak je Actinomiyces
actinomycetemcomitans, uzro¢nik juvenilnog parodontitisa, koji se rijetko nalazi unutar
korijenskih kanala zuba (22-24).

Osim bakterija, ulogu u nastanku primarne endodontske infekcije mogu imati i kvasci

(Candida spp., naj¢es¢e Candida albicans), arhebakterije i virusi (20).



1.1.2. Sekundarna endodontska infekcija

Sekundarne endodontske infekcije uzrokovane su naseljavanjem mikroorganizama
koji prvotno nisu bili prisutni u primarnoj infekciji, a u korijenske kanale su dospjeli tijekom
endodontskog zahvata, najCeS¢e izmedu dvije posjete ili nakon zavrSetka endodontskog
lijeCenja (25). Glavni razlog invazije mikroorganizama tijekom tretmana su rezidualni
biofilmovi, kamenac ili karijes na kruni zuba, nedovoljno izolirano radno polje (rad bez
koferdama ili loSe postavljen koferdam) te kontaminacija endodontskih instrumenata ili
intrakanalnih otopina (2).

Mikroorganizmi koji dospijevaju u sustav korijenskih kanala izmedu dvije posjete
najcesce su posljedica curenja kroz privremene koronarne restauracije, puknuca privremenih
restauracija i/ ili zuba te ostavljanja zuba otvorenim kako bi se omogucila drenaza sadrzaja iz
korijenskih kanala (2).

Nakon punjenja korijenskih kanala, mikroorganizmi mogu rekolonizirati korijenske
kanale curenjem kroz oSte¢enu privremenu ili trajnu restauraciju, kroz napuknuca zuba, putem
rekurentnog karijesnog procesa koji prodire do punjenja korijenskih kanala ili zbog odgadanja
izrade trajne restauracije (2).

U navedenim slu¢ajevima, dolazi do prodora mikroorganizama u dentinske tubuluse 1
lateralne kanale preko kojih rekoloniziraju korijenski kanal ve¢ napunjenog zuba uzrokujuéi
prelazak sekundarne infekcije u pezistirajucu infekciju. Takvi slucajevi za posljedicu imaju

neuspjeh endodontskog lijecenja (26).

1.1.3. Perzistiraju¢a endodontska infekcija

Perzistiraju¢e endodontske infekcije su infekcije koje opstaju i nakon kemomehanicke
obrade korijenskih kanala. Razvoju perzistentne periradikularne lezije pogoduje postojanje
intraradikularne infekcije, ekstraradikularne infekcije, stranog tijela ili ciste u podru¢ju
periapeksa zuba (27).

Materijali za punjenje korijenskih kanala trebali bi imati toksi¢ni u¢inak na preostale
mikroorganizme i sprecavati prodor hranjivih tvari do njih (28) te na taj nacin odrzavati
njihov broj na subkriticnoj razini na kojoj ne mogu uzrokovati infekciju (29). Medutim,
mikroorganizmi koji uzrokuju perzistirajuce lezije, ve¢ su najceS¢e prethodno prisutni u
primarnoj ili sekundarnoj infekciji korijenskih kanala te preZivljavaju i nakon punjenja
korijenskih kanala (30). Imaju sposobnost brzo se prilagoditi drasticno promjenjenim

uvjetima u korijenskom kanalu (31). Takoder, §to je veca virulencija takvih mikroorganizama,



manji broj je potreban za ponovni razvoj infekcije. Imunoloski odgovor domacina takoder ima
utjecaj na razvoj infekcije (31). Strategije prezivljavanja bakterija u izmijenjenim uvjetima
unutar korijenskog kanala su formiranje organiziranih biofilmova (32) te duboki prodor
unutar dentinskih tubulusa i1 nepristupacnih dijelova korijenskog kanala unutar kojih bivaju
zasti¢eni od kemomehanicke obrade (33). Takoder, bakterije su sposobne izmijeniti genski
materijal (34) ili sintetizirati specifi¢ne proteine (tzv. proteine stresa) (35) kako bi prezivjele u
okoli$u u kojem im nedostaju hranjive tvari.

NajceS¢e izolirani mikroorganizmi iz zuba s perzistirajuéim infekcijama su

Enterococcus faecalis (E. faecalis) i Candida albicans (C. albicans) (36, 37).
E. faecalis je gram pozitivni, fakultativno aerobni kok (38). Normalni je stanovnik
gastrointerstinalnog sustava te nastanjuje usnu Supljinu i gingivni sulkus. Pronaden je u 30-
90% punjenih zuba s perzistiraju¢im periapikalnim parodontitisom (29, 39, 40). Moze
perzistirati kao planktonska stanica, u parovima ili u obliku kratkih lanaca bakterija. Ima
sposobnost prezivljavanja u uvjetima bez kisika, u ekstremno alkalnom pH, uvjetima visokih
koncentracija soli, te u temperaturnom rangu 10-45° C. Temperaturu 60° C moze prezZivjeti
kroz 30 minuta. Sposoban je suprimirati djelovanje limfocita te na taj nain uzrokovati
nepovoljan rezultat endodontskog lijeCenja (41). Takoder, sposoban je odolijevati
intrakanalnom ulosku kalcijeva hidroksida do 10 dana ukoliko pH nije konstantno visok,
formirajuci biofilmove 1000 puta otpornije na fagocitozu, antitijela i antimikrobna sredstva u
odnosu na mikroorganizme Kkoji nemaju sposobnost formiranja biofilmova. Jedino u
slu¢ajevima konstantnog povisenja pH iznad 11,5 nije u mogucnosti prezivjeti (41).

C. albicans pronadena je u 3-18% slucajeva perzistirajucih periapikalnih parodontitisa
(39, 40, 42).

Osim E. faecalis i C. albicans, perzistirajuce infekcije uzrokuju i slijede¢i Gram
negativni mikroorganizmi: Fusobacterium nucleatum, Prevotella spp. and Campylobacter
rectus. Gram pozitivne bakterije izolirane iz endodontskih lezija su: streptokoki
(Streptococcus mitis, Streptococcus gordonii, Streptococcus anginosus, Streptococcus oralis),
Lactobacilli (Lactobacillus paracasei i Lactobacillus acidophilus), Staphylococci, Olsenella
uli, Parvimonas micra, Pseudoramibacter alactolyticus, Propionibacterium spp., Actinomyces

spp., Bifidobacterium spp. i Eubacterium spp.



1.1.4. Endodontski biofilmovi

Biofilmovi su kompleksna udruzenja mikroorganizama ¢vrsto vezanih na tvrdoj
podlozi. Smjesteni su unutar matriksa gradenog od polisaharida i proteina , koji ¢ini 85%
volumena biofilma i stanica koje ¢ine 15% volumena (43-45). Kako biofilm sazrijeva, mijenja
mu se sastav i struktura ovisno o okoliSnim uvjetima (46). Mikroorganizmi biofilma imaju
razli¢ite prehrambene potrebe i patoloski potencijal (27). Njihova sposobnost da stvaraju
biofilmove opisuje se kao faktor virulencije (47).

Kako bi biofilm nastao, klju¢ne su tri komponente: bakterijske stanice, ¢vrsta podloga
i hranjivi medij (48). Vezanje mikroorganizama na ¢vrstu podlogu ovisi o nekoliko faktora:
povrsinskoj energiji podloge na koju se vezu, temperaturi, pH, brzini protoka tekucine preko
podloge, duljini vremena koje mikroorganizam provede u kontaktu s podlogom, hidrofobnosti
povrsine i dostupnosti hranjivih tvari

Klasi¢ni primjer bakterijskog biofilma je dentalni plak (49).

Biofilmovi imaju klju¢nu ulogu u nastanku infekcije pulpnog prostora i periapikalnih
tkiva (47). Miller (50) je davne 1894. godine objavio rezultate bakterioloskog ispitivanje
pulpe. Pronasao je nakupine razli¢itih mikroorganizama koje su se razlikovale u koronarnoj,

srednjoj 1 apikalnoj trecini korijenskog kanala.

1.1.4.1. Mehanizam nastanka endodontskih biofilmova

Stvaranje biofilma prolazi kroz tri osnovne faze:

1. stvaranje prijanjajuceg sloja (pelikule)- adsorpcija anorganskih i organskih molekula
na tvrdu povrsinu
2. vezanje bakterija na pelikulu

3. bakterijski rast i ekspanzija biofilma.

Ulaskom u pulpnu komoricu, mikroorganizmi se pri¢vrS¢uju na stijenke dentina i
napreduju duz korijenskog kanala zuba. UdruZivanjem pojedinih mikroorganizama formira se
biofilm koji ima sposobnost snaznog razaranja pulpnog tkiva. Nakon odredenog vremena
dolazi do zastoja tog procesa zbog postizanja ravnoteZze u kojem obrambeni mehanizmi
domacina uspijevaju odrzati stabilno stanje (27). Nadalje, kako infekcija kroz korijenski kanal
napreduje, mijenjaju se okoli$ni 1 hranidbeni uvjeti unutar kanala. Formiraju se anaerobni
uvjeti te se na taj naCin omogucava prezivljavanje otpornijih bakterijskih vrsta. Takoder,
bakterije sve vise ulaze u anatomski nepravilna podrucja poput delti i istmusa, u kojima su

sposobne prezivjeti usprkos mehanic¢koj obradi korijenskih kanala (27) (Slika 1).



Slika 1. Prikaz biofilmova E. faecalis pod pretraznim elektronskim mikroskopom (eng.

scanning electronic microscopy, SEM). a) povecanje x 1500, b) x 3000, ¢) x 3000, d) x 5000.
Preuzeto iz (32).



Organizacija biofilma omogucava mikroorganizmima ucinkovitu zaStitu od obrane
domacine te ¢ini mikroorganizme 1000-1500 puta otpornijima na razliita antimikrobna
sredstva u usporedbi s planktonskim stanicama (32, 51). Kako bi postigle otpornost, bakterije
u biofilmovima medusobno komuniciraju i izmjenjuju hranjive tvari preko kanala za transport
hranjivih i otpadnih tvari i signalnih molekula (52). Komunikacija medu bakterijama odvija se
preko procesa koadhezije i koagregacije. Koadhezija je vezanje planktonskog
mikroorganizma na prethodno vezane mikroorganizme na podlozi, dok koagregacija
podrazumijeva prepoznavanje genetski razli¢itih mikroorganizama i njihovo udruzivanje u
nakupine (53). Takva organizacija omogucava bakterijskim vrstama optimalne razvojne
uvjete. Takoder, izmjenom genetskog materijala, bakterije stvaraju nove osobine koje
pogoduju njihovoj otpornosti (54). Polisaharidna matrica biofilma usporava difuziju unutar
biofilma, stoga biofilmovi imaju veéu otpornost prema djelovanju antibiotika (55).

Caldwell i suradnici (49) su opisali Cetiri karakteristike biofilmova:

1. autopoeza- sposobnost samoorganizacije

2. hemostaza- sposobnost odrzavanja ravnoteze u okolisnim neprilikama

3. sinergija- veca u¢inkovitost u zajednici nego u planktonskom obliku

4. zajedniStvo obrambenih mehanizama- odgovaranje na promjene u okolini kao

zajednica, a ne kao pojedinacna vrsta.

Jhajharia i suradnici (27) su podijelili endodontske biofilmove u 4 vrste:
1. intrakanalni
2. ekstraradikularni
3. periapikalni biofilmovi i

4. biofilmovi vezani uz strana tijela (biomaterijale)

1.1.4.2. Intrakanalni biofilmovi

Intrakanalni biofilmovi su biofilmovi na dentinskoj povrSini zahvacenog zuba.
Nakupine mikroorganizama perzistiraju kao labavo vezane nakupine filamenata, spiroheta,
koka i Stapica (27). Moguca je i palisadna struktura mikrobnih nakupina (56). Usprkos
kemomehani¢koj obradi i punjenju kanala u jednom posjetu, sposobni su prezivjeti u glavnom
kanalu zuba, akcesornim kanalima i istmusima, $to je pokazano u istrazivanju Naira i

suradnika (57) gdje su biofilmovi bili prisutni u 14 od 16 endodontski tretiranih zuba.
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1.1.4.3. Ekstraradikularni biofilmovi

Ekstraradikularni biofilmovi formiraju se na povrSini korijena u blizini apeksa
endodontski inficiranog zuba (58). Prisutni su kod zuba s asimptomatskim apikalnim
parodontitisom kao i1 kod zuba s kroni¢nim apikalnim parodontitisom s postojanjem sinus
trakta (59). Tronstad i suradnici (60) su pod SEM-om ustanovili da takvi biofilmovi imaju
glatku strukturu i gradeni su od razli¢itih bakterijskih vrsta. Bakterijske vrste kod
ekstraradikularnih biofilmova su: Fusobacterium nucleatum, Porphiromonas gingivalis i
Tannerella forsyhensis (19). Ekstraradikularni biofilmovi su uoceni i kod lakunarnih
resorpcijskih zona zuba s kroni¢nim apikalnim parodontitisom (61). Zbog lokalizacije ih nije
moguce ukloniti klasicnom kemomehanickom obradom ili primjenom sistemskih antibiotika

(47).

1.1.4.4. Periapikalni biofilmovi

Periapikalni biofilmovi nalaze se u periapikalnom podru¢ju zarazenog zuba, a mogu
biti vidljivi i u slucajevima kada ne postoji infekcija korijenskih kanala. Periapikalne lezije su
Cesto povezane s Actinomyces i Propionibacterium propionicum vrstama te se javljaju kada je
nadjacana obrana domacina (62, 63). Aktinomicete imaju fimbrije koje igraju klju¢nu ulogu u
njihovom prezivljavanju u ekosustavu. One omogucavaju vezanje na stijenke kanala zuba i na
dentinski debris koji Cesto bude proguran kroz apikalni otvor tijekom zahvata, te su u
mogucénosti vezati se na druge bakterijske vrste ili na stanice domacina u periapikalnom tkivu
(64). Niska patogenost aktinomiceta rezultira minimalnim odgovorom domacina, medutim

Cesti su razlog perzistencije kroni¢nog apikalnog parodontitisa (47).

1.1.4.5. Biofilmovi vezani uz strana tijela

Biofilmovi vezani uz strana tijela nastaju adherencijom bakterija na povrSinu stranog
tijela (65). NajceS¢e vezani uz protetske strukture ili strukture na implantatima (27).
Takemura i suradnici (66) su opisali vezanje gram pozitivnih fakultativnih anaeroba i
formiranje ekstracelularnog polimernog matriksa oko gutaperke te ulogu seruma u formiranju
biofilma.

Bakterijska adherencija na povrSinu stranog tijela odvija se u 3 faze:

1. transport bakterija na povrsinu stranog tijela
2. Inicijalna nespecificna adhezijska faza i

3. specifi¢na adhezijska faza (38).
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E. faecalis, Streptococcus sanguis, Streptococcus intermedius, Streptococcus pyogenes i
Staphylococcus aureus imaju sposobnost formiranja biofilmova na gutaperka Stapi¢ima, dok
Fusobacterium nucleatum, Propionibacterium acnes, Porphyromonas gingivalis i Prevotella
intermedia nemaju tu sposobnost (27).

Brojna istrazivanja (27, 67-70) su pokazala da je jedan od naj¢e$¢ih tvoraca otpornih
biofilmova E. faecalis, koji je sposoban prilagoditi se i prezivjeti razliCite okoliSne i
hranidbene uvjete (acrobne, anaerobne, hranidbeno bogate i hranidbeno siromasne). Njegovi
biofilmovi su Cesto kalcificirani jer dolazi do bakterijski posredovanog otapanja mineralnog
dijela dentinskog supstrata $to dovodi do lokalnog povecanja kalcijevih i fosfatnih iona i
uzrokuje mineralizaciju (kalcifikaciju) biofilmova (32, 71, 72). Takoder, sposoban je ulaziti u
interakcije s Fusobacterium nucleatum kako bi stvorio biofilmove (27).

Osim bakterija, kvasci imaju sposobnost tvorbe gusto nabijenih kolonija unutar
korijenskih kanala (47).
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1.2. Kontrola endodontske infekcije

Svrha endodontskog lijeCenja je ukloniti infekciju te ostatke vitalnog i nekroticnog
tkiva iz sustava korijenskih kanala te sprijeciti reinfekciju kanala odnosno infekciju
periradikularnog podruéja (73). To se postize mehani¢kom instrumentacijom, dezinfekcijom i

punjenjem korijenskih kanala.

1.2.1. Kemomehanicka obrada korijenskih kanala

Cilj mehanicke instrumentacije je oblikovanje prostora potrebnog za postavljanje
antimikrobnih lijekova te kona¢nog punjenja korijenskih kanala (74). Provodi se ru¢nim ili
strojnim instrumentima, a predstavlja postupak ¢iS¢enja, Sirenja i oblikovanja korijenskog

kanala. Kriteriji uspjesno izvedene instrumentacije su:

- izrada kanalnog sustava stalnog koniciteta
- zadrzavanje izvornog oblika kanala i polozaja apikalnog otvora
- glatke stijenke kanala te

- oblikovanje apikalnog stopa (73).

Zbog slozene anatomije endodontskog prostora (istmusi, lateralni i akcesorni kanali i
ramifikacije) nije moguce potpuno uklanjanje mikroorganizama (75, 76). Ingle i suradnici
(77) su pokazali da nakon mehanicke instrumentacije 80% korijenskih kanala ostaje pozitivno

na prisutnost mikroorganizama dok su Peters i suradnici (78) pokazali da nakon

instrumentacije, otprilike polovica povrsine korijenskog kanala ostaje neobradena (Slika 2).

Slika 2. Neobradena podrucja kanala (zeleno) nakon instrumentacije instrumentima razlic¢itog

koniciteta. Preuzeto iz (78).
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Budu¢i mehanicka obrada kanala nije dovoljna za uklanjanje infekcije, kao nadopuna
instrumentaciji koriste se kemijska sredstva za ispiranje korijenskih kanala. Instrumentacija i
ispiranje predstavljaju faze endodontskog zahvata koje se medusobno nadopunjavaju te se za
njih koristi zajednicki entitet kemomehanicka obrada kanala.

Idealno sredstvo za ispiranje trebalo bi zadovoljavati slijedece kriterije:

- imati Siroki spektar djelovanja i visoku ucinkovitost protiv obligatnih i fakultativnih
anaeroba organiziranih unutar biofilmova

- otapati nekroti¢ne ostatke pulpnog tkiva

- inaktivirati mikrobne endotoksine

- prevenirati stvaranje zaostatnog sloja tijekom instrumentacije ili otapati ga jednom
kada je stvoren

- netoksi¢nost, nekausticnost prema parodontnim tkivima

- nemati potencijal uzrokovati anafilakticke reakcije (79).

Danas najcesce koriStena sredstva su: natrijev hipoklorit (NaOCIl), klorheksidin (CHX),
kelatori i kombinirani preparati (79).

Zlatni standard u ispiranju korijenskih kanala je NaOCI. Ima dobru antimikrobnu
ucinkovitost i sposobnost otapanja ostataka nekroticnog tkiva (80-82). Koristi se u
koncentraciji 0,5- 5,25%. Ucinkovit je protiv vegetativnih bakterijskih oblika, spora, kvasaca,
protozoa i virusa (83). Nedostatak mu je toksi¢no, odnosno kausti¢no djelovanje na vitalna
tkiva (84).

Osim hipoklorita, cesto se koristi 1 CHX, potentni antiseptik koji pripada skupini
polibisgvanida (79). Za ispiranje korijenskih kanala koristi se u koncentraciji 2% (85). lako se
preporucuje za zavrsno ispiranje kanala, CHX ne moze zamijeniti NaOCl jer nema sposobnost
otapanja ostataka nekroti¢nog tkiva te slabije djeluje na Gram negativne mikroorganizme (86-
88).

Iako se tijekom endodontskog zahvata naj¢eS¢e NaOCI koristi kao glavno sredstvo za
ispiranje, on nije u mogucnosti otopiti anorganske ostatke dentina koji formiraju zaostatni sloj
tijekom instrumentacije. U tu svrhu koriste se demineraliziraju¢i agensi tj. kelatori koji ne
pokazuju znacajan antimikrobni uéinak (89). Najces¢e koristeni kelatori su
etilendiaminotetraoctena kiselina (EDTA) i limunska kiselina (90).

Od kombiniranih preparata na trzistu nalazimo MTAD (Dentsply Tulsa Dental, Tulsa,
OK, SAD) i QMiX (Dentsply Tulsa Dental Specialities, Tulsa, OK, SAD). MTAD predstavlja

kombinaciju tetraciklina, limunske kiseline i detergenta. Ima dobro antimikrobno djelovanje,
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a Kkoristi se za otapanje zaostatnog sloja na kraju instrumentacije (91). QMiX je kombinirani
preparat koji sadrzava EDTA-u, kloheksidin i detergent te se takoder koristi u zavr§nom
ispiranju kanala (92).

Kemomehani¢kom obradom se uspje$no uklanjaju obligatni anaerobi iz prostora
korijenskog kanala, dok fakultativne bakterije poput ne-mutans streptokoka, enterokoka i
laktobacila pokazuju otpornost i sposobne su prezivjeti kemomehanicku obradu i intrakanalne

medikamente (93).

1.2.2. Punjenje korijenskih kanala
Nakon kemomehanic¢ke obrade korijenskih kanala potrebno je osigurati kvalitetno
punjenje korijenskog kanala od koronarnog ulaza u kanal do apikalnog foramena na
cementno- dentinskom spoju. Cilj punjenja je osigurati barijeru koja ¢e Stititi periradikularna
tkiva od prodora mikroorganizama iz usne Supljine (94).
Idealno punjenje korijenskih kanala trebalo bi zadovoljavati slijedece kriterije:
- prevenirati koronarno curenje mikroorganizama i hranjivih tvari do mikroorganizama
zarobljenih unutar kanala,
- prevenirati periapikalnu ili parodontalnu perkolaciju te zarobiti mikroorganizme
unutar kanala kako bi se prevenirala njihova proliferacija i daljnje patogeno djelovanje
(94).
Grossman (95) je definirao svojstva koja bi idealan materijal za punjenje trebao
zadovoljavati:
1. mogucnost laganog unosenja u korijenski kanal
postizanje lateralnog i apikalnog brtvljenja
dimenzijska stabilnost
antimikrobno djelovanje
netopljivost u tkivnim teku¢inama
radiokontrastnost
ne uzrokovati iritaciju periradikulanih tkiva

ne bojiti zubne strukture

© 0o N o g bk~ w DN

mogucénost uklanjanja iz korijenskih kanala.
Osim intrakanalnog brtvljenja potrebno je osigurati koronarno brtvljenje postavljanjem

odgovarajuce koronarne restauracije (96).
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1.2.3. Materijali za punjenje korijenskih kanala

Materijali za punjenje dijele se s obzirom na konzistenciju na:

- mekana punila koja trajno ostaju mekana (paste)

- meka punila koja se stvrdnjavaju u korijenskom kanalu

- polutvrda punila

- tvrda punila te

- materijali za retrogradno punjenje (97).

Mekana punila koja trajno ostaju mekana (paste) se koriste kao meduposjetni
medikamenti. NajCeS¢e koriSteni takav materijal je kalcij hidroksid koji ima visoki pH te
razara stani¢nu stijenku bakterija (97).

Materijali koji se naj¢esée koriste za punjenje korijenskih kanala su kombinacija polutvdih
Stapica i punila koja stvrdnjavaju tijekom vremena (94).

Najcesce koristeni polutvrdi Stapicasti materijal za punjenje kanala je gutaperka. Dobiva
se iz mlije¢nog soka drveta Isonandra guttae (97). Dolazi u dva kristalna oblika: alfa i beta.
Gutaperka koja se koristi u endodonciji dolazi u beta fazi. Zagrijavanjem na 42-49°C prelazi
u alfa fazu, a daljnjim zagrijavanjem preko 50 °C postaje amorfna. Ponovnim hladenjem
vraca se u beta fazu. Alfa faza gutaperke se koristi kod suvremenih termoplasti¢nih tehnika
punjenja (94).

Gutaperka koja se koristi za punjenje korijenskih kanala sastoji se od cink oksida (65%),
gutaperke (20%), radiokontrastnog sredstva (10%) i plastifikatora (5%) (1).

Proizvodi se u dva oblika, u obliku §tapica ili kuglica (eng. pellet). Stapié¢i su dostupni u
standardiziranom i nestandardiziranom obliku (94).

Kao alternativa gutaperci, proizvedeni su Resilon Stapi¢i kao sintetski polimerni
materijal. Koriste se uz punilo temeljeno na kompozitnoj smoli te formiraju ,,monoblok*
unutar kanala
(98).

Budu¢i polutvrda punila ne adheriraju uz dentinsku stijenku, potrebno ih je koristiti u
kombinaciji s punilom koje adherira na dentinsku stijenku i popunjava prostor izmedu Stapica
(99).

Postoji viSe vrsta punila koja stvrdnjavaju u korijenskom kanalu:

- punila temeljena na otapalima

- jodoform punila

- punila temeljena na kalcij hidroksidu

- punila temeljena na cink- oksid eugenolu
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- punila temeljena na umjetnim smolama

- punila temeljenja na staklenoionomernim cementima

- punila temeljena na silikonima

- biokeramicka punila

Punila temeljena na otapalima su kloroperka i eukaperka, a dobivaju se otapanjem
gutaperke u kloroformu, odnosno eukaliptusovom ulju. Budu¢i da je kloroform kancerogen,
kloroperka se vi$e ne preporucuje za primjenu u klini¢koj praksi (99).

Jodoform punila su pokazala dobar antimikrobni u¢inak, medutim zbog teskog uklanjanja
iz kanala, takoder nisu preporucljivi u klini¢koj praksi (99). Dobar antimikrobni ucinak
pokazuju punila temeljena na kalcij hidroksidu, medutim da bi antimikrobni u¢inak nastao,
takva punila moraju disocirati §to pogoduje mikrobnoj rekolonizaciji endodontskog prostora
(100).

Punila temeljena na cink- oksid eugenolu takoder pokazuju dobar antimikrobni uéinak,
medutim u kontaktu s vitalnim tkivima pokazuju citotoksi¢nost (4).

Danas se najceSc¢e, uz gutaperku, koriste punila temeljena na umjetnim smolama i to
epoksi smolama. Osim punila temeljenih na epoksi smolama, postoje i punila temeljena na
poliketonskim i kompozitnim smolama (59).

Punila temeljena na staklenioionomernim cementima , usprkos biokompatibilnosti, nisu
zazivjela u klini¢koj praksi zbog nemoguénosti njihova uklanjanja iz korijenskih kanala (101).

Punila temeljenja na silikonima pokazuju biokompatibilnost te ekspandiraju prilikom

stvrdnjavanja $to pridonosi postizanju boljeg brtvljenja korijenskih kanala (102).

1.2.4. Kriteriji uspjeSnosti endodontskog lijeenja

Individualan pristup pacijentu, kao 1 procjena ishoda lijecenja, te upoznavanje
pacijenta s istim, osnova su endodontskog lijecenja. Brojni su ¢imbenici uspjesSnosti lijecenja,
a dijele se na one bioloskog i terapijskog karaktera. Neuspjeh lijeCenja se pak pripisuje
mikrobnim, odnosno nemikrobnim ¢imbenicima (103, 104). Mikrobne c¢imbenike
predstavljaju mikroorganizmi koji dovode do nastanka perzistirajuée infekcije dok se u
nemikrobne ¢imbenike ubrajaju: nepravilna dijagnoza, neprikladan zub za endodontsko
lijeCenje (zub s loSom prognozom), pogreske pri endodontskom tretmanu ili postendodontskoj
opskrbi zuba. Osim navedenih ¢imbenika, ulogu u uspjesnosti endodontskog lijeCenja imaju i
smjestaj i vrsta zuba, spol i dob pacijenta (105).

Uspjesnost endodontskog lijeCenja moze se promatrati na tri razine: klinickoj,

radioloskoj 1 histoloskoj (106). Klinicka procjena uspjesnosti lijeCenja zasniva se na
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slijede¢im paramaterima: odsutnost bolova, otekline, negativan perkutorni i palpatorni nalaz,
odsutnost patoloske pomi¢nosti zuba, izostanak sinus trakta i odrzana funkcija zuba. Navedeni
nalaz nije dovoljan kako bi se lijecenje definiralo uspjesnim te je potreban dodatni radioloski
nalaz.

Radioloski se lijeCenje procjenjuje kao uspjes$no, neuspjes$no ili s upitnim ishodom
(106). Ukoliko u razdoblju pracenja od 6 mjeseci do 4 godine ne dolazi do povecanja
periapikalne radiolucencije ili ako dode do njenog cijeljenja, moze se smatrati da je postignut
uspjeh endodontskog lijeCenja (107) . Ako se koStano prosvjetljavanje nije smanjilo, a
pacijent navodi izostanak simptoma, u obzir se uzima cijeljenje oziljkastim tkivom (104, 108,
109).

U procjeni cijeljenja periapikalne radiolucencije oziljkom treba biti oprezan, te
nastaviti pratiti potencijalno cijeljenje kontrolnim radioloskim snimkama. Dio autora smatra
da izostanak cijeljenja, bez povecanja radiolucencije unutar godinu dana od lijeCenja se
smatra neuspjehom lijeCenja, te zahtjeva reviziju punjenja korijenskih kanala (106).

Takoder, treba uzeti u obzir da je radioloska snimka dvodimenzionalni prikaz struktura
te je moguce preklapanje anatomskih struktura s periapikalnim podruc¢jem zuba (npr. foramen
nasopalatinum, foramen mentale) i zbog toga snimka moze biti lazno pozitivno ili negativno
interpretirana (109). Kako bi dobili detaljni uvid u cijeljenje lezije, danas u obzir dolazi i
koristenje ,,ConeBeam* kompjutorske tomografije (eng. cone beam computered tomography,
CBCT) koja daje precizniji uvid u koStana podru¢ja celjusti . Patel i suradnici (110) su
proucavali cijeljenje periapikalnih lezija godinu dana nakon tretmana te su uocili da je stopa
cijeljenja kod procjene retroalveolarnih snimki bila 87%, dok je kod istih slucajeva kada je
koristen CBCT stopa cijeljenja bila 62,5%.

Histoloska procjena lijecenja kod ljudi nije moguca jer zahtjeva invazivan operacijski
pristup periapikalnim tkivima. Primjenjuje se samo na pokusnim Zivotinjama, a uspjesno
endodontsko lijeenje podrazumjeva obnavljanje tkiva periapikalnog podrucja (cement zuba,

alveolarna kost i parodontni ligament).
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1.3. Biokeramicki materijali u endodonciji
Biokeramicki materijali su namijenjeni koristenju u medicini i dentalnoj medicini.

Temelje se na aluminiju i cirkoniju, staklokeramici, premazima i kompozitima,
hidroksilapatitu i kalcij fosfatu (111). Koriste se kao ortopedski nadomjestci ili kao premaz
metalnih protetskih nadomjestaka kako bi im se povecala biokompatibilnost. Biokompatibilni
su, netoksi¢ni, ne skupljaju se te su kemijski stabilni u bioloskom okruzenju. U dentalnoj
medicini primjenjuju se najvise u protetici, a zadnjih godina i u podru¢ju endodonciji (112).
Jasna podjela biokeramickih materijala za sada nije definirana.

Al Haddad i suradnici (113) su podijelili biokeramicke materijale prema sastavu na:

1. trikalcij fosfatna punila

2. trikalcij silikatna punila

3. punila temeljena na mineral trioksid agregatu (eng. mineral trioxide aggregate, MTA).

Jafari i suradnici (114) su podijelili biokeramicke materijale u dvije skupine

1. trikalcij fosfatna punila i

2. trikalcij silikatna punila koja se temelje na MTA i punila koja se ne temelje na MTA-

u.

1.3.1. Povijesni razvoj biokeramickih materijala u endodonciji

Prvo punjenje korijenskih kanala biokeramickim materijalom opisano je 1984. godine
(115), a prete¢e modernih biokeramickih punila bili su kalcij fosfatni cementi Sankin apatite
(1, Il and 111) te eksperimentalni materijal Capseal (I and 1) (113).

Nova era primjene biokeramickih materijala u endodonciji poc¢inje 1990-ih godina,
uvodenjem materijala temeljenih na MTA-u kao cemenata za zatvaranje perforacija korijena
(116). Njihova formulacija proizlazi iz Portland cementa koji se u gradevinarstvu Koristi za
dobivanje betona, a u dentalnoj medicini se prvi put spominje 1878. godine kada je dr. Witte u
»prikazu slucaja“ prikazao punjenje korijenskih kanala Portland cementom (4). Prvi MTA
cement razvili su 1993. godine Mahmoud Torabinejad i Dean White (117). U njegovom
sastavu nalazimo slijedece komponente: dikalcij silikat, trikalcij silikat, trikalcij aluminat,
gips, tetrakalcij aluminij Zeljezo te bizmutov oksid kao radiokontrastno sredstvo (118).
Kasnije je bizmutov oksid zamijenjen drugim radiokontrastnim sredstvima (119). Na trziste je
1998. godine prvo uveden sivi MTA cement tvornickog naziva ProRoot® MTA (Dentsply,
Tulsa Dental, Johnson City, TN, SAD), a Cetiri godine poslije 1 bijela inacica istog proizvoda
(118). Oba cementa imaju slican sastav, s tim da bijeli ima manje Zeljeza (120) te se, osim za

zatvaranje perforacija, mogu koristiti kao materijali za retrogradno punjenje i za indirektno ili
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direktno prekrivanje pulpe zuba (117, 121, 122). MTA cementi imaju dobru mogucnost
brtvljenja korijenskih kanala, dobru biokompatibilnost i bioaktivnost nakon stvrdnjavanja
(123). Svjeze zamijesani materijal ima pH 10,5, a vrijednost unutar tri sata od mijeSanja raste
na 12,5 (124). Materijal pokazuje slijedece nedostatke: dugo vrijeme stvrdnjavanja (tri sata),
teSko rukovanje, teSko uklanjanje iz korijenskih kanala (123) i bojenje zubnih struktura
neovisno radi li se o sivom ili bijelom MTA cementu (125). Obojenje kod koriStenja sivog
MTA cementa nastupa unutar mjesec dana od postavljanja, a kod bijelog unutar tri mjeseca
(126). Uzrok obojenja je promjena boje bizmutova oksida u reakciji s NaOCl-om (127),
formaldehidom (128) ili kolagenom iz zubne strukture (124). Novi MTA cementi kao
radiokontrastno sredstvo koriste cirkonijev oksid ili tantal oksid (126). MTA Angelus
(Angelus, Londrina, PR, Brazil) je poboljSana verzija MTA cementa koja stvrdnjava unutar
14 minuta (129). Krace vrijeme stvrdnjavanja je posljedica eliminacije kalcij sulfatne faze iz
materijala (130).

Osim ProRoot® MTA (Dentsply) i MTA Angelus (Angelus) cemenata, na trzistu je
dostupan i MTA Plus (Prevest-Denpro, Jammu City, Indija). Taj materijal sadrzi manje
Cestice (50% cestica manjih od 1um) od prethodno spomenutih ina¢ica MTA cemenata (131).
Druga generacija biokeramickih materijala zapocela je uvodenjem Biodentina (Septodont,
Saint-Maur-des-Fosses, Francuska). Sastoji se od praha (trikalcij silikat, kalcij karbonat,
cirkonij oksid kao radiokontrastno sredstvo) i tekucéine koja sadrzi kalcijev klorid kao
akcelerator (118). Koristi se u iste svrhe kao i MTA, a prednosti su mu krate vrijeme
stvrdnjavanja (10-12 min) i tla¢na ¢vrstoéa sli¢na dentinu (123). Ovaj materijal je bijele boje
te za razliku od klasi¢cnog MTA-a ne uzrokuje obojenja zuba (118). Vrijednost pH mu iznosi
11.7 (132). Inkorporiranjem vodenastih polimera (133) i propilen glikola (134) u sastav
Biodentina (Septodont), omoguceno je lakse rukovanje materijalom. Glavni nedostatak ovog
materijala je trituracija koja traje 30 sekundi u ve¢ pripremljenim kapsulama Sto rezultira
velikim gubitkom materijala buduci se naj¢esée koristi mala koli¢ina (135).

Biodentin (Septodont) je materijal, koji zbog svoje konzistencije, nije namjenjen za
punjenje korijenskih kanala. (136).

Zbog toga su razvijena punila ¢ija konzistencija omogucéava lakse rukovanje (137,
138).
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1.3.2. Vrste biokeramickih materijala u endodonciji

Na trzistu postoje dvokomponentni i jednokomponentni, ve¢ prethodno pripremljeni
(eng. premixing), biokeramicki materijali za punjenje.

Predstavnik punila temeljenih na MTA-u je MTA Fillapex (Angelus, Londrina, PR,
Brazil) koji je na trziSte uveden 2010. godine. MTA Fillapex (Angelus) predstavlja
dvokomponentni hibridni materijal koji u svom vecinskom sastavu sadrzava salicilatnu smolu,
a manjim dijelom MTA. Prilikom stvrdnjavanja materijala ne dolazi do hidratacijske reakcije
kao kod ostalih biokeramickih materijala te stoga nema otpustanja kalcij hidroksida u okolna
tkiva (139). lako u svom sastavu posjeduje MTA, ovaj materijal je pokazao iritirajuce
djelovanje na potkozna 0(140) i kos$tana tkiva (141) te ga zbog toga ne mozemo svrstati medu
materijale s bioloSkim prednostima.

Ostali dvokomponentna biokeramicka punila su: BioRoot RCS (Septodont, Saint-

Maur- des- Fosses, Francuska) i CPM Sealer (EGEO, Buenos Aires, Argentina).
Osim dvokomponentnih materijala, na trziStu postoje jednokomponentni materijali poput
TotalFill BC Sealera (Brasseler SAD, Savannah, GA, SAD), Endosequence BC Sealera
(Brasseler SAD, Savannah, GA, SAD), iRoot SP-a (Innovative BioCeramix Inc., Vancouver,
Kanada) i Smartpaste Bio (Smart Seal DRFP Ltd, Stamford, Engleska). Oni dolaze u
tvornic¢ki pripremljenom, homogenom obliku, veli¢ine Cestica do 2 mikrometra, pohranjeni
unutar Sprica s kanilom S$to olakSava njihovu upotrebu. TotalFill BC Sealer (Brasseler),
Endosequence BC Sealer (Brasseler) i iRoot SP (Innovative BioCeramix Inc.) su materijali
istog sastava, medutim zbog razli¢itih drZzava proizvodnje se pojavljuju pod razlic¢itim
nazivima (124, 142)

Biokeramicki materijali se najceS¢e koriste u kombinaciji s gutaperka Stapi¢ima
impregniranim nano ¢esticama biokeramike kako bi se izbjeglo formiranje praznina izmedu
punila i gutaperka Stapic¢a (143). Takva kombinacija materijala uzrokuje stvaranje monobloka
kojim se povecava otpornost korijena na frakturu (144).

Sastav biokeramickih punila prikazan je u Tablici 2.
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Tablica 2. Sastav biokeramickih materijala za punjenje korijenskih kanala

Materijal

Sastav

BioRoot RSC (Septodont)

Prasak: trikalcij silikat, cirkonij oksid i povidon

Tekuéina: vodena otopina kalcij klorida i polikarboksilata

MTA Fillapex (Angelus)

Salicilatna smola, prirodna smola, bizmutov trioksid,

nanocestice silicija, MTA, pigmenti

Endosequence BC Sealer
(Brasseler), iRoot SP
(Innovative BioCeramix
Inc.) i TotalFill BC Sealer

(Brasseler)

Cirkon oksid, trikalcij silikat, dikalcij silikat, koloidni silicij,
kalcij fosfat, kalcij hidroksid

CPM Sealer (EGEO)

MTA,silikon dioksid, kalcij karbonat, bizmut trioksid, barij
sulfat, propilenglikol alginat,, natrij citrat, kalcij klorid

SmartPaste Bio (Smart Seal
DRFP Ltd)

Cirkonij oksid, kalcij silikat, monobazi¢ni kalcij fosfat,

kalcij trioksid

22



Prednosti biokeramickih materijala su: biokompatibilnost, dobra fizikalno kemijska
svojstva: visoki pH, odgovaraju¢u radioopaktnost i te¢nost te otpuStanje ione kalcija u
visokim koncentracijama S§to rezultira formiranjem hidroksilapatita (138, 145, 146).
Dimenzijski su stabilni i lagano ekspandiraju prilikom stvrdnjavanja (147-149). Netoksi¢ni su
i kemijski stabilni u bioloskom okruzenju (147, 150). U slu¢aju prepunjenja korijenskog
kanala i1 kontakta s periradikularnim tkivima, izostati ¢e upalni odgovor §to se smatra jednim

od vaznijih svojstava biokeramickih materijala (112).

1.3.3. Stvrdnjavanje biokeramickih materijala u korijenskom kanalu

Za proces stvrdnjavanja biokeramickih materijala potrebna je vlaga (118). U kontaktu
s vlagom iz dentinskih tubulusa zapo¢inje hidratacijska reakcija kalcij silikata te se formiraju
kalcij silikatni hidrogel i kalcij hidroksid (151). Kalcij hidroksid reagira dalje s fosfatom i
nastaje hidroksilapatit i voda (152). Voda dalje nastavlja reakcijski krug i ponovno reagira s
kalcij silikatom te se ponovno stvara kalcij silikatni hidrogel i kalcij hidroksid. Zbog tog

svojstva biokeramicki materijali nazivaju se i bioaktivnim materijalima (153) (Slika 3).

2[3Ca0-Si02]+6H20-3Ca0-2Si02:3H.0+3Ca(OH):

2[2Ca0-Si02]+4H20-3Ca0-2Si02-3H20+Ca(OH):

7Ca(OH)2+3Ca(H2P04)2 —Ca10(PO4)s(OH)2+12H20

Slika 3. Kemijska reakcija biokeramike i vode pri ¢emu nastaje hidroksiapatit. Preuzeto iz

(124).
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2. CILJEVI | HIPOTEZE

Glavni cilj ovog doktorskog rada je istraziti i ispitati antimikrobna svojstva biokeramickih
materijala za punjenje korijenskih kanala u endodonciji. Kako bi se to postiglo potrebno je
ostvariti sljedece primarne ciljeve:

1. Cilj 1.. Ispitati dosada$nja saznanja iz objavljene znanstvene literature o
antimikrobnom djelovanju biokeramickih materijala za punjenje korijenskih kanala
zuba i napraviti detaljnu sintezu dosadasnjih spoznaja o antimikrobnom djelovanju
biokeramickih materijala za punjenje.

2. Cilj 2.: Istraziti antibakterijsku ucinkovitost biokeramickih materijala za punjenje
kanala na planktonskim stanicama E. faecalis u razli¢itim vremenima stvrdnjavanja
materijala te razli¢itim vremenima kontakta materijala i bakterijskih stanica.

3. Cilj 3.: Istraziti antibakterijsku ucinkovitost biokeramickih materijala za punjenje
kanala na mladim biofilmovima E. faecalis, izoliranog iz korijenskog kanala pacijenta

s kroni¢nim periapikalnim parodontitisom.

Sekundarni ciljevi istraZivanja su:
1. Cilj 1: Istraziti antibakterijsko djelovanje «zlatnog standarda» (materijala
temeljenog na epoksi smoli) u punjenju korijenskih kanala zuba.
2. Cilj 2: Usporediti antibakterijsku ucinkovitost biokeramickih materijala i

materijala za punjenje temeljenog na epoksi smoli.

Istrazivanje se sastoji od tri dijela: sustavnog pregleda literature, in vitro istraZivanja o
ucinku biokeramickih materijala za punjenje na planktonske stanice E. faecalis i in vitro

istrazivanja o antimikrobnom djelovanju na mlade biofilmove E. faecalis.

1. Hipoteze sustavnog pregleda:
a) ViSe od 50% objavljenih istrazivanja ispitivalo je uc¢inak biokeramickih materijala
za punjenje na bakterijskim biofilmovima.
b) Vise od 30% objavljenih radova ispitivalo je ucinak biokeramickih materijala na
kvascima.
c)Vise od 50% istrazivanja ispitivalo je antimikrobni ucinak svjeZe pripremljenih
materijala za punjenje.

d) Moguce je usporediti rezultate istrazivanja.
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2. Hipoteze in vitro istrazivanja o antimikrobnom djelovanju biokeramickih materijala na

planktonske stanice E.faecalis:

a)

b)

Nul-hipoteza: nema razlike u antimikrobnoj uéinkovitosti izmedu biokeramickih
materijala za punjenje korijenskih kanala u istim vremenima stvrdnjavanja
materijala i vremenima kontakta s bakterijskom suspenzijom.

Radna hipoteza: postoji razlika u antimikrobnoj ucinkovitosti izmedu
biokeramic¢kih materijala za punjenje korijenskih kanala u istim vremenima
stvrdnjavanja materijala i vremenima kontakta s bakterijskom suspenzijom. Svjeze
mijeSani materijali imaju bolje antibakterijsko djelovanje od materijala koji su
stvrdnjavali jedan ili tri dana. Duze vrijeme kontakta izmedu bakterijske
suspenzije i materijala za punjenje rezultira ve¢im brojem odumrlih bakterijskih

stanica.

3. Hipoteze in vitro istrazivanja o antimikrobnom djelovanju biokeramickih materijala za

punjenje na mlade biofilmove E. faecalis:

a)

Nul hipoteza: nema razlike u djelovanju ispitivanih materijala za punjenje protiv

mladih biofilmova E. faecalis.

b) Radna hipoteza: postoji razlika u djelovanju ispitivanih materijala za punjenje

protiv. mladih biofilmova E. faecalis. Oc¢ekuje se da ¢e TotalFill BC Sealer

pokazati najbolji u¢inak na biofilmove.
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3.MATERIJALI | METODE

3.1. Sustavni pregled literature o antimikrobnoj u¢inkovitosti biokeramickih materijala
za punjenje korijenskih kanala

Sustavni pregled literature napravljen je prema smjernicama Centra za sustavne
preglede i diseminaciju (eng. Centre for Reviews and Dissemination) (154) i PRISMA
smjernicama (155). Protokol sustavnog pregleda literature prijavljen je i registriran u
PROSPERO bazi (broj registracije: CRD42018082375).

Kriteriji za ukljucenje istrazivanja bili su slijede¢i:

1. istrazivanja bilo koje vrste koja testiraju antimikrobni u¢inak biokeramickih punila;

2. invivo istrazivanja na ljudima i Zivotinjama;

3. invitro istrazivanja neovisno o vrsti primjenjenih laboratorijskih testova.

Kriteriji isklju¢ivanja su bili:

1. Istrazivanja koja su ispitivala antimikrobni u¢inak drugih vrsta materijala za punjenje
korijenskih kanala (kalcij- hidroksidna, smolasta punila te punila bazirana na cink
eugenolu, silikonu i staklenoionomernim cementima).

2. Istrazivanja koja su ispitivala antimikrobni u¢inak biokeramickih cementa, npr. MTA
cemenata i Biodentina (Septodont, Saint- Maur- des- Fosses, Francuska), zbog
ogranic¢enosti njihove upotrebe u korijenskom kanalu (136).

3. Istrazivanja koja su ispitivala eksperimentalna punila koja nisu dostupna na trzistu te

punila razvijena prije uvodenja MTA.

Pretrazene su tri elektronicke baze: MEDLINE, Embase i Web of Science. Strategija
pretrazivanja dizajnirana je kombiniranjem rije¢i vezanih uz biokeramicka punila s rije€ima

vezanim uz antimikrobnu aktivnost.
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U MEDLINE-u je strategija pretrazivanja bila slijedeca:
1. exp "Root Canal Filling Materials"/
2. ((bioactive or bioceramic or endodontic) adj3 (sealer$ or sealant$ or filling)).tw.
3. (calcium adj3 (sealer$ or sealant$ or filling)).tw.
4. GuttaFlow Bioseal.tw.
5. TotalFill BC Sealer.tw.
6. Total BC Sealer.tw.
7. Bioactive mono-dispersed nanospheres.tw.
8. Sure Seal Root.tw.
9. EndoSequence Bioceramic Sealer.tw.
10. MTA Fillapex.tw.
11. iRoot SP.tw.
12. Endo CPM sealer.tw.
13. Sankin Apatite Root Sealer.tw.
14. Capseal.tw.
15. MTA Plus.tw.
16. Neo MTA Plus.tw.
17. NeoMTA Plus.tw.
18. MTA sealer.tw.
19. Smartpaste bio.tw.
20. EndoSeal MTA.tw.
21. or/1-20
22. exp Anti-Infective Agents/
23. (antimicrobial or anti-microbial or antibacterial or anti-bacterial or antiinfective or anti-
infective or antibiotic or bakteriocid$ or antimycobacterial or anti-mycobacterial or antifungal
or fungicid$).tw.
24.22 or 23
25. 21 and 24.
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U Embaseu je strategija glasila:

1 exp "root canal filling material"/

2  ((bioactive or bioceramic or endodontic) adj3 (sealer$ or sealant$ or filling)).tw.
3 (calcium adj3 (sealer$ or sealant$ or filling)).tw.
4  GuttaFlow Bioseal.tw.

5 TotalFill BC Sealer.tw.

6 Total BC Sealer.tw.

7  Bioactive mono-dispersed nanospheres.tw.
8 Sure Seal Root.tw.

9 EndoSequence Bioceramic Sealer.tw.

10 MTA Fillapex.tw.

11 iRoot SP.tw.

12 Endo CPM sealer.tw.

13  Sankin Apatite Root Sealer.tw.

14 Capseal.tw.

15 MTA Plus.tw.

16 Neo MTA Plus.tw.

17 NeoMTA Plus.tw.

18 MTA sealer.tw.

19 Smartpaste bio.tw.

20 EndoSeal MTA.tw.

21  or/1-20

22 exp antiinfective agent/

23 exp antifungal agent/

24  (antimicrobial or anti-microbial or antibacterial or anti-bacterial or antiinfective or anti-
infective or antibiotic or bakteriocid$ or antimycobacterial or anti-mycobacterial or antifungal
or fungicid$).tw.

25 or/22-24

26 2land25
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Zakljucno, u Web of Science, strategija pretrazivanja bila je slijedeca:
#T #6 AND #5
#6  TS=(antimicrobial OR anti-microbial OR antibacterial OR anti-bacterial OR
antiinfective OR anti-infective OR antibiotic OR bakteriocid* OR antimycobacterial
OR anti-mycobacterial OR antifungal OR fungicid*)
#5 #4 OR #3 OR #2 OR #1
#4  TS=("GuttaFlow Bioseal" OR "TotalFill BC Sealer" OR "Total BC Sealer" OR
"Bioactive mono-dispersed nanospheres” OR "Sure Seal Root" OR "EndoSequence
Bioceramic Sealer” OR "MTA Fillapex™ OR "iRoot SP" OR "Endo CPM sealer" OR
"Sankin Apatite Root Sealer” OR "Capseal” OR "MTA Plus" OR "Neo MTA Plus"
OR "NeoMTA Plus" OR "MTA sealer" OR "Smartpaste bio" OR "EndoSeal MTA")
#3  TS=((calcium) NEAR/3 (sealer* or sealant* or filling))
#2  TS=((bioactive or bioceramic or endodontic) NEAR/3 (sealer* or sealant™ or filling))
#1  TS=("Root Canal Filling Materials")
Indexes=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI, CPCI-S, CPCI-SSH, BKCI-S, BKCI-SSH, ESCI,
CCR-EXPANDED, IC Timespan=All years
Pretrazeni su €lanci na svim jezicima. Dva autora su, neovisno jedan o drugom,
napravila pretrazivanje te su dobiveni rezultati uneSeni u EndNote X5 program (Clarivate
Analytics, Boston, SAD). Uklonjeni su duplikati, prvo pomoc¢u funkcije unutar EndNotea za
uklanjanje duplikata, a potom i ru¢no. Kako bi se pronasla dodatna istrazivanja koja bi
odgovarala kriterijima ukljucenja, pretrazene su reference ukljucenih istrazivanja. Reference
su zatim pretrazene u Web of Science bazi.
Ishodi koriSteni u ovom sustavnom pregledu bili su slijedeci: veli¢ina zone inhibicije,
broj mikroorganizama (izrazen u jedinicama koje formiraju kolonije, eng. colony forming
units, CFUs), postotak odumrlih stanica u dentinskim tubulusima, promjene u rastu

mikroorganizama 1 volumen Zivucih stanica.

29



Iz ukljucenih istrazivanja su ekstrahirani slijedeci podatci:

1) opée informacije- prezime autora, godina publikacije, cilj istrazivanja, dizajn istrazivanja;
2) metode: evaluacijske metode, koriSteni model, koriStena vrsta mikroorganizama, trajanje
rasta mikroorganizama, koriSteno punilo, vrijeme stvrdnjavanja punila prije kontakta s
mikroorganizmima, vrijeme kontakta punila i mikroorganizama;

3) ishodi

4) rezultati.

U slucajevima kada su u istrazivanjima prikazani nepotpuni ili nejasni podatci,
kontaktirani su autori istrazivanja putem e- maila. Ukoliko nakon drugog e- maila nije
dobiven odgovor, autori vise nisu kontaktirani.

Istrazivanja su podjeljena u sedam skupina kako bi jasno prikazali rezultate. Starost
mikrobnih nakupina definirana je prema istrazivanju Stoji¢i¢ i suradnika (156) gdje su mladi
biofilmovi definirani kao nakupine mikroorganizama do dva tjedna starosti, a zreli biofilmovi

predstavljaju nakupine starije od dva tjedna.

3.1.1. Analiza podataka dobivenih u istraZivanjima
Podatci iz istrazivanja opisani su tekstualno i tablicno. Kvaliteta izvjeStavanja
procjenjena je od strane dva autora, a procjenjivali su se: model istrazivanja, veli¢ina uzorka i

odgovarajuci opis koristenih materijala.
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3.2. In vitro istraZivanje antibakterijskog u¢inka biokeramickih materijala za punjenje
korijenskih kanala na planktonskim stanicama E. faecalis
Istrazivanje je napravljeno na Katedri za medicinsku kemiju i biokemiju Medicinskog

fakulteta Sveucilista u Splitu.

3.2.1. Priprema materijala za punjenje korijenskih kanala

U ovom dijelu istrazivanja koriStena su tri razli¢ita biokeramicka materijala 1 materijal
za punjenje temeljen na epoksi smoli:
1. TotalFill Bioceramic Sealer (Brasseler SAD, Savannah, GA, SAD)
2. BioRoot Root Canal Sealer (Septodont, Saint- Maur- des- Fosses, Francuska)
3. MTA Fillapex (Angelus, Londrina, PR, Brazil)
4. Punilo temeljeno na epoksi smoli, AH Plus (Dentsply, Konstanz, Njemacka)
Antibakterijski ucinak biokeramickih materijala ispitivan je koriste¢i modificirani direktni
kontakntni test (eng. modified direct contact test, mDCT) s nekim izmjenama, opisan u
istrazivanju Zhanga i suradnika (148).
Materijali su pripremljeni prema uputama proizvodaca.

Koristeno je otprilike 20 pL svakog svjeze pripremljenog materijala, izmjereno

zli¢astim ekskavatorom (Premium instruments, New York, SAD) jednakog obujma.

3.2.2. Mikrobioloski postupci ispitivanja antibakterijske ucinkovitosti materijala za

punjenje korijenskih kanala

3.2.2.1. Priprema bakterijske suspenzije

Za testiranje antibakterijskog ucinka punila koristen je E. faecalis (ATCC 29212).
Bakterije su uzgojene preko noci u triptaza soja bujonu (eng. Tryptic Soy Broth, TSB) (TSB,;
Becton, Spark, MD) na 37°C te sutradan pripremljene u sterilnoj fizioloskoj otopini. Opticka
gustoéa podesena je na 3x 108 CFU/ml pomocu spektrofotometra (PrimLight SECOMAM,
Francuska) na 405nm.

3.2.2.2. Testiranje antibakterijske ucinkovitosti materijala za punjenje korijenskih
kanala

Modificirani test izravnog kontakta (mDCT) napravljen je u mikrotitarskim plo¢icama
s 96 polja (Sarstedt Inc, Newton, NC). Mikrotitarske ploce su postavljene vertikalno 1 fiksna

povrsina bo¢nog zida svake jazice je prekrivena jednakom koli¢inom svakog punila pomocu
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stomatoloske sonde (Slika 4).

Slika 4. Biokeramic¢ki materijali za punjenje postavljeni u jazice mikrotitarske plocice s

bakterijskom suspenzijom iznad materijala

Plocice s materijalima namijenjenima strdnjavanju jedan ili tri dana su inkubirane na
37°C u uvjetima 100% vlaznosti prije postavljanja bakterijske suspenzije. Koli¢ina 10 pl
bakterijske suspenzije je postavljena na povrsinu svakog punila. Za kontrolnu grupu koristene
su jazice kod kojih je bakterijska suspenzija postavljena na bocnu povrsinu, ali bez prethodno
postavljenog punila. Ispitivana je antimikrobna ucinkovitost svjeze pripremljenih materijala,
materijala koji su stvrdnjavali jedan dan i materijala koji su stvrdnjavali tri dana.

Mikrotitarske plocice inkubirane su 2, 5, 20 1 60 minuta na 37°C u uvjetima 100% vlaZnosti.

32



3.2.2.3. Postupak razrjedivanja i brojanje bakterija nakon perioda inkubacije

Nakon inkubacije, 190 ul TSB-a je dodano u svaku jazicu s postavljenim materijalom i
bakterijskom suspenzijom (prva jazica) te je sadrzaj pipetiran kroz jednu minutu. Iz prve
jazice je zatim pipetirano 10 pl suspenzije i preneSeno u drugu jazicu s 190ul TSB-a, te je

postupak ponavljan 12 puta (Slika 5).

Slika 5. Serijsko razrjedivanje bakterijske suspenzije

Opisanim postupkom postignuto je razrjedenje od 20 puta u svakoj jazici. Nakon

postupka razrijedenja, 20 pul sadrzaja iz svakog razrjedenja nasadeno je na Mitis Salivarius
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agar ploce (Slika 6).

Slika 6. Nasadivanje bakterijske suspenzije na Mitis salivarius agar
Nakon inkubacije 24h na 37°C, prebrojane su jedinice koje formiraju kolonije (CFUs)

i broj kolonija po mililitru (CFU/ ml) odreden je ukljucujuci stupanj razrijedenja. Svi pokusi
su napravljeni u triplikatu.
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3.2.3. Statisticka analiza

Normalnost distribucije ispitana je Kolmogorov- Smirnovljevim testom. Budu¢i da je
distribucija podataka bila pravilna, rezultati ispitivanja antimikrobnog djelovanja materijala,
izrazeni kao srednje vrijednosti, su analizirani jednosmjernom analizom varijance (ANOVA).
Razina znacajnosti postavljena je na 95%. Statisticka analiza napravljena je statistickim
softverom SPSS v. 11.0 (SPSS for Windows; SPSS Inc, Chicago, IL, SAD) i Microsoft Office
Excelom 2016 (Microsoft Corp., Redmond, WA, SAD).
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3.3. In vitro istrazivanje antibakterijskog djelovanja biokerami¢kih materijala za

punjenje korijenskih kanala na biofilmovima E. faecalis uzgojenim na filter papirima

Istrazivanje je napravljeno na Klinickom zavodu za klinicku 1 molekularnu
mikrobiologiju KBC-a Zagreb.
3.3.1. Kreiranje biofilma E. faecalis

U ovom istrazivanju koristen je divlji soj E. faecalis, izoliran iz korijenskog kanala
prvog donjeg molara sa simptomatskim kroni¢nim apikalnim parodontitisom. Za koristenje E.
faecalis iz korijenskog kanala zuba pacijenta s kroni¢nim periapikalnim parodontitisom
dobivena je suglasnost etickog povjerenstva KBC-a Zagreb (Klasa: 8.1-16/118-2, broj: 02/21
AG). Izolat je testiran prema EUCAST-u te je osjetljiv je na ampicilin, gentamicin (VD),
vankomicin, teikoplanin, linezolid, i ciprofloksacin. Metoda testiranja je disk difuzija (po
EUCAST-u). Bakterija je uzgojena u mozdano sréanom bujonu (eng. brain heart infusion,
BHI) na temperaturi 4° C. Par kolonija je izolirano i uzgojeno u TSB-u preko no¢i na 37°C.
Gustoca bakterijske suspenzije podesena je na 1.0 McFarland pomocu denzitometra

(Densimat, Bio Mérieux, Marcy 1'Etoile, Francuska).

3.3.2. Kolonizacija i uzgoj bakterija za ispitivanje antibakterijske ucinkovitosti
materijala za punjenje korijenskih kanala

Protokol s filter papirnatim diskovima ,opisan u istrazivanju Barros i1 suradnika (157),
je koriSten za ispitivanje antibakterijske ucinkovitosti biokeramickih punila i punila
temeljenog na umjetnoj smoli. Koli¢ina 10 puL suspenzije E. faecalis postavljena je na 81
filter papirnati disk (Whatman GmbH, Dassel, Njemacka), koji su polozeni na Mitis
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Salivarius  agar plo¢e  (Sigma-Aldrich, Taufkirchen, Njemacka) (Slika 7).

Slika 7. Bakterijska suspenzija na filter papirnatim diskovima

Papirnati diskovi s bakterijama inkubirani su 48h na 37°C i1 u uvjetima 100% vlaZnosti.
Nasumi¢no odabrani diskovi pripremljeni su za promatranje pod SEM-om kako bi se

potvrdila prisutnost biofilmova.
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3.3.3. Priprema uzoraka za analizu preglednim elektronskim mikroskopom

Papirnati diskovi su fiksirani u 2,5% glutaraldehidu (Sigma-Aldrich, Taufkirchen,
Njemacka) tijekom 24h te dehidrirani u rastu¢im koncentracijama otopine etanola (60%, 70%,
80% i 96%), 30 minuta u svakoj koncentraciji. Nakon 24h suSenja na zraku, uzorci su
napareni zlatom i promatrani pod SEM-om (Tescan Vega TS5136LS, Tescan, Brno,
Republika Cegka).

3.3.4. Ispitivanje antibakterijske u¢inovitosti materijala za punjenje korijenskih kanala
Filter papirnati diskovi s biofilmovima podijeljeni su u Cetiri eksperimentalne skupine
(n=17/ skupini) ovisno o ispitivanom punilu te u pozitivnu kontrolnu skupinu (n=10):
Skupina 1. TotalFill Bioceramic Sealer (Brasseler SAD, Savannah, GA, SAD)
Skupina 2. BioRoot Root Canal Sealer (Septodont, Saint- Maur- des- Fosses, Francuska)
Skupina 3. MTA Fillapex (Angelus, Lomdrina, PR, Brazil)
Skupina 4. Punilo temeljeno na epoksi smoli, AH Plus (Dentsply, Konstanz, Njemacka)
Testirani materijali su pripremljeni prema uputama proizvodac¢a. Otprilike 40 pL
svakog svjeze pripremljenog materijala, izmjereno pomocu zli¢astog ekskavatora (Premium
instruments, New York, SAD) jednakog volumena, je postavljeno na kontaminiranu povrSinu
filter papirnatog diska. Punilo je, preko povrSine filter papirnatog diska, razmazano
mikrobioloskom ezom (Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, SAD).
Za pozitivnu kontrolnu skupinu (n=10) koriSteni su filter papirnati diskovi s
biofilmovima koji nisu bili prekriveni punilima. Za negativnu kontrolnu skupinu koristeni su

sterilni diskovi prekriveni eksperimentalnim punilima (n= dva uzorka za svako punilo).

3.3.5. MikrobioloSka analiza antibakterijske ucinkovitosti materijala za punjenje
korijenskih kanala

Nakon 60 minuta kontakta, punila su pazljivo uklonjena sa svakog diska sterilnom
Heidelmannovom Spatulom (Hu-Friedy Mfg. Co., Frankfurt am Main, Njemacka). Manji
ostatci punila ostali su na nekoliko diskova. Svaki disk je stavljen u sterilnu epruvetu koja je
sadrzavala 1ml fosfatom puferirane fizioloske otopine i lagano protreSen kroz 5 sekundi
(Vortex mixer X-HD, Sinosource, Guandgong, Kina) kako bi se uklonile neadherirane
bakterijske stanice. Zatim su diskovi prebaceni u drugu sterilnu epruvetu koja je sadrzavala 1
mL fosfatom puferirane fizioloSke otopine i vorteksirani kroz 30 s te je 10 pL sadrzaja
preneseno je u prvu jazicu mikrotitracijske plocice unutar koje je bilo 90 uLL TSB-a. Opisanim

postupkom u prvoj jazici mikrotitracijske ploc€ice dobilo se razrjedenje od 1:10. Potom je
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pomocu Eppendorf pipete preneseno 10 pL sadrzaja iz prve jazice mikrotitracijske plocice u
drugu, istog volumena i s istom koli¢inom bujona, te se postiglo razrjedenje od 1:100.
Ponavljanjem istog postupka uzorci su serijski razrjedivani do razrjedenja 1:10%. Nakon 8-
puta serijskog razrjedenja, 10 puL suspenzije iz svakog razrjedenja je uzgojeno na Mitis-
Salivarius agar plo¢ama (Sigma-Aldrich, Taufkirchen, Njemacka) i inkubirano 24h na 37°C u
uvjetima 100% vlaznosti. Nakon inkubacije izbrojan je broj jedinica koje formiraju kolonije
(CFUs) i izra¢unat konacan broj kolonija na temelju faktora razrjedenja.
3.3.6. Statisticka analiza

Normalnost distribucije ispitana je Kolmogorov- Smirnovljevim testom. Budu¢i da
raspodjela podataka nije bila pravilna, dobiveni podatci, izrazeni kao srednje vrijednosti, Su
analizirani Mann- Whitney U testom. Sve p- vrijednosti nize od 0.05 su razmatrane kao

statisticki znacajne. Program IBM SPSS Statistics version 23.0 (www.Spss.com) je koristen.
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4. REZULTATI

4.1. Rezultati sustavnog pregleda literature o antimikrobnoj ucinkovitosti
biokeramickih materijala za punjenje korijenskih kanala

Strategijom pretrazivanja dobiven je ukupno 3651 bibliografski zapis, dok je iz drugih
izvora dobiven jedan zapis. Nakon uklanjanja duplikata, preostala su 2217 zapisa. Daljnjim
probirom isklju¢eno je 2108 zapisa koji nisu odgovarali kriterijima uklju¢enja. Preostalih 109
radova pregledano je u punoj verziji teksta kako bi se procijenili kriteriji ukljuc¢enja te su
isklju¢ena 62 rada. Razlozi iskljucenja navedeni su u odjeljku 5.1.2. Zavrsni broj radova
ukljucen u sustavni pregled literature je 37 radova (Slika 8). Nije bilo mogucée napraviti

metaanalizu zbog heterogenosti podataka.
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4.1.1. Iskljucena istrazivanja

Isklju¢ena su 62 rada. Sedamnaest radova iskljueno je jer nije proucavalo
biokerami¢ke materijale, 49 radova jer su proucavali cementne materijale koji nisu
namijenjeni za punjenje korijenskih kanala, te Sest radova jer su proucavali eksperimentalne
materijale. Jedan rad je iskljuCen jer je koristio izvor mikroorganizama (subgingivni plak) koji
se uobi¢ajeno ne koristi u endodontskim istrazivanjima te se nije znala starost

mikroorganizama unutar plaka.

4.1.2. Ukljucena istrazivanja
Ukljuceno je 37 radova (84, 148, 158-193). Karakteristike uklju¢enih istrazivanja
prikazane su u Tablici 3. Svi ukljuceni radovi opisivali su su in Vitro istrazivanja, te su svi

napisani na engleskom jeziku.
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Tablica 3. Znacajke istrazivanja uklju¢enih u sustavni pregled literature

Autor Dizajn Evaluacijske Starost koriStenih | Testirani materijali Vrijeme Vrijeme kontakta | Proucavaniishodi | Statisticka
istraZivanja i | istraZivanja metode mikoorganizama stvrdnjavanja materijala i analiza
godina (planktonske stanice, materijala mikroorganizama
mladi ili stari biofilm)
Alsubait 2009 In vitro Konfokalna Stari biofilm (3 tjedna) AH Plus (Dentsply), | Svjeze 1, 7 i 30 dana na | Omjer zivih i | Shapiro-Wilk
mikroskopija BioRoot RCS | pripremljeni 37°C u uvjetima | odumrlih test, dvosmjerna
(CLSM™) (Septodont), TotalFill | materijali 100% vlaznosti mikroorganizama analiza varijance
BC Sealer (Brasseler (ANOVA),
SAD) Tukey's post hoc
test
Arias- Moliz 2016 | Invitro Agar difuzijski test | Bakterijska suspenzija | BioRoot RCS | ADT ADT ADT ANOVA, Duncan
(ADT) i | (planktonske stanice) (Septodont), MTA | 24h na 37°C u | 24hna37°C Veli¢ina zone | post hoc test
intratubularni  test Fillapex  (Angelus), | uvjetima 100% | CLSM inhibicije
(konfokalna AH Plus (Dentsply) vlaznosti 7 dana na 37°C u | CLSM
mikroskopija) CLSM uvjetima 100% | Omjer  zivih i
Svjeze vlaznosti odumrlih
pripremljeni mikroorganizama
materijali
Brezic 2017 In vitro ADT i test izravnog | Bakterijska suspenzija | MTA, ADT ADT ADT Nije navedeno
dodira (DCT) (planktonske stanice) EndosequenceBC Svjeze 24h Veli¢ina zone
Sealer (Brasseler | pripremljeni DCT inhibicije
SAD), AH Plus | materijali 1, 6, 20 and 24h DCT
(Dentsply) i Endo N2 | DCT Broj bakerija
(Hagerwerken) Nije jasno opisano (CFUs)
Bukhari 2019 In vitro CLSM Stari biofilm (8 tjedana) Endosequence BC | Svjeze 24h ili 2 tjedna Omjer  zivih i | Jednosmijerna
Sealer (Brasseler | pripremljeni odumrlih analiza varijance
SAD) i AH Plus | materijali mikroorganizama (ANOVA), t test
(Dentsply)
Candeiro 2015 In vitro ADT i DCT Bakterijska suspenzija | Endosequence BC | Svjeze ADT ADT ANOVA, Tukey's
(planktonske stanice) sealer (Brasseler | pripremljeni 2h  na  sobnoj | Veli¢ina zone | post hoc test
SAD) i AH Plus | materijali temperaturi, zatim | inhibicije
(Dentsply) 48h na 37°C u | DCT
aerobnim uvjetima Broj bakterija
DCT (CFUs)
7 dana na 37°C
nakon Cega su
CFU/ml prebrojane
nakon 1, 24, 72 i
168h
Colombo 2018 In vitro ADT i DCT Bakterijska suspenzija | BioRoot RCS | ADT ADT ADT Mann-Whitney
(planktonske stanice) (Septodont), TotalFill | Nije jasno | 48h Veli¢ina zone | U-test, t- test,
BC Sealer (Brasseler | navedeno DCT inhibicije Tukey's post hoc
SAD), MTA Fillapex | DCT 6, 15 i 60 minuta te | DCT test
(Angelus), Sealapex | 7 dana na 37°C u | poslije 24h na 37°C | Broj bakterija
(Kerr), AH  Plus | uvjetima 100% (CFUs)
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(Dentsply), Easyseal | vlaznosti
(Komet)
Dalmia 2018 In vitro ADT Bakterijska suspenzija | AH Plus (Dentsply), | Svjeze 72h na 37°C u | Veli¢ina zone | Jednosmjerna
(planktonske stanice) Tubliseal (Sybron | pripremljeni anaerobnim inhibicije analiza varijance
Endo), Sealapex | materijali uvjetima (ANOVA), t test
(Sybron Endo), MTA
Fillapex (Angelus)
del Carpio- | Invitro DCT i membranom | DCT i MRT ThermaSeal DCT i MRT DCT i MRT DCT i MRT Jednosmjerna
Perochena 2015 ograniceni test | 10 minuta (planktonske | (Dentsply) i MTA | 7 danana37°C 30 minuta na 37°C Broj bakterija | analiza varijance
(MRT); CLSM stanice) Fillapex (Angelus) CLSM CLSM (CFUs) (ANOVA),
CLSM Svjeze 7 dana na 37°C CLSM Tukey's post hoc
7 dana (mladi biofilm) pripremljeni Ukupni biovolumen | test, Kruskal-
materijali i biovolumen | Wallis
zivuéih stanica u | i Dunn test
pm’
Du 2015 In vitro CLSM Stari biofilm (3 tjedna) AH Plus (Dentsply), | Svjeze 7, 30, i 60 dana na | Omjer  zivih i | Jednosmjerna
Endosequence BC | pripremljeni 37° C u uvjetima | odumrlih analiza varijance
Sealer (Brasseler | materijali 100% vlaznosti mikroorganizama (ANOVA), post
SAD) i MTA Fillapex hoc test
(Angelus)
Faria- Junior 2013 | In vitro DCT Stari biofilm (14 dana) AH Plus (Dentsply), | 2ili 7 dana 5, 10 ili 15h Broj bakterija | Kruskal- Wallis i
Sealer (CFUs) Dunn tests
26 (Dentsply),
Epiphany SE
(Penctron Clinical
Technologies),
Sealapex (Kerr), Activ
GP (Brasseler SAD),
MTA Fillapex
(Angelus) i
eksperimentalno
punilo temeljeno na
MTA-u (MTA-S)
Gholamhoseini In vitro ADT Bakterijska suspenzija | Endoseal-MTA Svjeze Nije jasno navedeno | Veli¢ina zone | Jednosmjerna
2018 (planktonske stanice) (Maruchi  Products), | pripremljeni inhibicije analiza varijance
MTA Fillapex | materijali (ANOVA),
(Angelus) and Sure- Tukey's post hoc
endo (Sure- endo) test
Gurel 2016 In vitro ADT Suspenzija Smartpaste Bio, | Svjeze 2h  na  sobnoj | Veli¢ina zone | Jednosmjerna
mikroorganizama (Smart Seal DRFP | pripremljeni temperaturi ~ zatim | inhibicije analiza varijance
(planktonske stanice) Ltd.) MTA Fillapex | materijali 24, 48 i 72h na 37° (ANOVA),
(Angelus), AH Plus C Duncan test
(Dentsply)
Hasheminia 2016 In vitro ADT i DCT Bakterijska suspenzija | RoekoSeal (Coltene), | ADT ADT ADT Jednosmjerna
(planktonske stanice) AH26 (Dentsply), | Svjeze 2h na  sobnoj | Veli¢ina zone | analiza varijance
Tg- sealer (Technical | pripremljeni temperaturi ~ zatim | inhibicije (ANOVA),
and General Ltd.), | materijali 48hna37°C DCT Tukey's post hoc
Endomethasone DCT DCT Broj bakterija | test
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(Septodont) i MTA | 7danana37°C 6,15 i 60 minuta (CFU)
Fillapex (Angelus)

Jafari 2016 In vitro Test dodira | Bakterijska suspenzija | AH 26 (Dentsply)i | Nije jasno | Nije jasno navedeno | Razlike u | ANOVA,
(direktna i | (planktonske stanice) MTA Fillapex | navedeno bakterijskom rastu Bonferroni test
indirektna metoda) (Angelus)

Jafari 2016 In vitro Test dodira | Kvasna suspenzija | AH 26 (Dentsply) i | Nije jasno | Nije jasno navedeno | Razlike u rastu | ANOVA, Tukey's
(direktna i | (planktonske stanice) MTA Fillapex | navedeno kvasaca post hoc test
indirektna metoda) (Angelus)

Kapralos 2017 In vitro Modificirani  test | MDCT AH Plus (Dentsply), | MDCT MDCT Broj bakterija | Jednosmjerna
izravnog dodira | Bakterijska suspenzija | RoekoSeal (Coltene) | Svjeze 1h na 37°C; (CFUs) analiza varijance
(mDCT), DCT i | (planktonske stanice) and  Guttaflow 2 | pripremljeni DCT and MRT (ANOVA),

MRT DCT i MRT (Coltene) and | materijali (nakon | 24h Tukey's post hoc
Mladi biofilmovi (24h) TotalFill BC sealer | 20 minuta za AH test
(Brasseler SAD) Plus te
Madani 2014 In vitro DCT Bakterijska ili  kvasna | MTA Fillapex | Nije jasno | 1h za isparavanje | Broj bakterija ili | ANOVA, Tukey's
suspenzija (planktonske | (Angelus) i AH 26 | navedeno bakterijske kvasaca (CFUs) post hoc test, t
stanice) (Dentsply) suspenzije, zatim 3, test
6i24hna37°C
Mohammadi 2012 In vitro ADT Bakterijska suspenzija | AH-26 (Dentsply) , | Svjeze 2h  na  sobnoj | Veli¢ina zone | ANOVA, Tukey's
(planktonske stanice) bijeli MTA (WMTA) | pripremljeni temperaturi ~ zatim | inhibicije post hoc test
(Dentsply) i CPM | materijali inkubacija 24h ili 7
sealer (EGEO SRL) dana na 37° C
Morgental 2011 In vitro ADT i DCT Bakterijska suspenzija | WMTA  (Dentsply), | ADT ADT ADT Kruskal-Wallis i
(planktonske stanice) CPM Sealer (EGEO | Svjeze 2h  na  sobnoj | Veli¢ina zone | Dunn test,
SRL), MTA Fillapex | pripremljeni temperaturi ~ zatim | inhibicije Friedman test
(Angelus) i Endofill | materijali 48h na 37° C u | DCT
(Dentsply) DCT anaerobnim Broj bakterija
7 dana uvjetima (CFUs)
DCT
1.6,15 i 60 minuta
Nejadshamsi 2017 | In vitro ADT Bakterijska suspenzija | AH 26 (Dentsply), AH | Svjeze 72hna37°C Veli¢ina zone | Jednosmjerna
(planktonske stanice) Plus (Dentsply) i | pripremljeni inhibicije analiza varijance
MTA Fillapex | materijali (ANOVA),
(Angelus) Tukey's post hoc
test
Nezhadshamsi In vitro ADT Bakterijska suspenzija | AH 26 (Dentsply), AH | Svjeze 24,481 72h Veli¢ina zone | ANOVA, Tukey's
2014 (planktonske stanice) Plus  (Dentsply) i | pripremljeni inhibicije post hoc test
MTA Fillapex | materijali
(Angelus)
Nirupama 2014 In vitro DCT Bakterijska suspenzija | AH Plus (Dentsply), | Svjeze 1lh te je zatim rast | Rast Deskriptivna
(planktonske stanice) Tubliseal EWT | pripremljeni mikroorganizama mikroorganizama analiza, analiza
(Sybron Endo), | materijali (20 | mjeren svakih 30 kovarijance
EndoRez, (Ultradent) | minuta) minuta unutar 18h (ANCOVA),
iRoot SP (Innovative Bonferroni test
Bioceramix Inc.)
Omidi 2018 In vitro ADT Bakterijska suspenzija | AH 26 (Dentsply), AH | Svjeze 24hna37°C Veli¢ina zone | Jednosmjerna
(planktonske stanice) Plus  (Dentsply) i | pripremljeni inhibicije analiza varijance
MTA Fillapex | materijali (ANOVA), Fisher
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(Angelus)

Individual

Ozcan 2013 In vitro DCT Kvasna suspenzija | GuttaFlow (Coltene), 20 minuta, 1 dan i | 1h Broj kvasaca | ANOVA, Tukey's
(planktonske stanice) iRoot SP (Innovative | 7 dana (CFUs) post hoc test
Bioceamix Inc.) i
MTA Fillapex
(Angelus)
Poggio 2017 In vitro ADT, DCT Bakterijska suspenzija | BioRoot™RCS ADT ADT ADT Student t test
(planktonske stanice) (Septodont), TotalFill | Nije jasno | 2h na  sobnoj | Veli¢ina zone
BC Sealer (Brasseler | navedeno temperaturi ~ zatim | inhibicije
SAD), MTA Fillapex | DCT 48hna37°C DCT
(Angelus), Sealapex | 7 dana DCT Broj bakterija
(Kerr), AH  Plus 6, 15 i 60 minuta (CFUs)
(Dentsply), EasySeal
(Komet), Pulp Canal
Sealer™ (Kerr), N2
(GHIMAS S. p. A)
Prathita 2019 In vitro DCT Bakterijska suspenzija | MTA Fillapex | 117 dana lh na 37° C u | Broj bakterija | Jednosmjerna
(planktonske stanice) (Angelus) i Apexit uvjetima 100% | (CFUs) analiza varijance
Plus (Ivoclar vlaznosti (ANOVA), post
Vivadent) hoc test
Shakya 2016 In vitro ADT i DCT Bakterijska suspenzija | AH Plus, (Dentsply) | Svjeze ADT ADT ANOVA, Tukey's
(planktonske stanice) MTA Fillapex, | pripremljeni 7 dana Veli¢ina zone | post hoc test
(Angelus) CRCS | materijali DCT inhibicije
(Coltene) and Gutta 1lhi24h DCT
Flow 2 (Coltene) Broj bakterija
(CFUs)
Shin 2018 In vitro DCT Bakterijska suspenzija | AH Plus (Dentsply), | Svjeze 24hna 37° C Broj bakterija | Kruskal-Wallis i
(planktonske stanice) Sealapex (Kerr), | pripremljeni (CFUs) Mann-Whitney
TubliSeal Sealer | materijali i 24h testl
(Kerr), Endosequence | nakon
BC Sealer (Brasseler | stvrdnjavanja
USA), EndoSeal
Sealer (MARUCHI)
Singh 2016 In vitro ADT Bakterijska suspenzija | EndoSequence BC | Svjeze 24h Veli¢ina zone | Nije navedeno
(planktonske stanice) sealer,(Brasseler pripremljeni inhibicije
SAD) MM  seal | materijali
(Micro mega),
Endoseal (Prevest
DenPro) ,MM- MTA
(Micro mega),
ProRoot WMTA
(Dentsply)
Singh 2016 In vitro ADT Suspenzija Endosequence BC | Svjeze 2h na  sobnoj | Veli¢ina zone | Chi- kvadrat test,
mikroorganizama sealer (Brasseler | pripremljeni temperaturi i zatim | inhibicije Pearsonova
(planktonske stanice) SAD), MM seal | materijali 24hna37°C korelacija
(Micro mega)i Zical
(Prevest DenPro)
Tanomaru 2008 In vitro ADT Bakterijska suspenzija | Sealapex (Sybron | Svjeze 2h na  sobnoj | Veli¢ina zone | Nije navedeno
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(planktonske stanice)

Endo), Acroseal
(Septodont) , Sealer
26 (Dentsply), CPM
Sealer (EGEO SRL),
MTA Branco
Angelus), Intrafill
(SSWhite)

pripremljeni
materijali

temperaturi i zatim
24hna37°C

inhibicije

Thanish 2017

In vitro

Tehnika
kroz disk

difuzije

Bakterijska suspenzija
(planktonske stanice)

Zinc oxide eugenol ,
Endomethasone
(Septodont), MTA
Fillapex (Angelus)

Nije jasno
navedeno

Preko no¢ina 37° C

Veli¢ina
inhibicije

zone

Nije navedeno

Wang 2014

In vitro

CLSM

Stari biofilm (3 tjedna)

Endosequence BC
sealer (Brasseler
SAD), AH Plus
(Dentsply), Pulp canal
sealer EWT (Sybron
Endo)

Svjeze
pripremljeni
materijali

1, 7 i 30 dana na
37° C u uvjetima
100% vlaznosti

Omjer zivih i
odumrlih bakterija

Jednosmjerna
analiza varijance
(ANOVA), post
hoc test

Weckwerth 2014

In vitro

ADT

Kvasna suspenzija
(planktonske stanice)

AH Plus (Dentsply),
Fillapex  (Angelus),
Sealapex (Sybron
Endo), Sealer 26
(Demtsply) i EndoFill
(Dentsply)

Svjeze
pripremljeni
materijali

2h na  sobnoj
temperaturi i zatim
24h na 37°

Veli¢ina
inhibicije

zone

Kruskal-Wallis i
Dunn test

Willenhausen 2011

In vitro

SEM

Bakterijska suspenzija
(planktonske stanice)

GuttaFlow (Coltene),
Endosequence BC
sealer (Brasseler
SAD) i Pulp canal
sealer EWT (Sybron
Endo)

24h

24h za E. faecalis
and 48h za
Parvimonas micra

Kvantitativna
analiza (nije jasno
navedeno)

Mann-Whitney
test

Zhang 2009

In vitro

MDCT

Bakterijska suspenzija
(planktonske stanice)

AH Plus (Dentsply),
Epiphany Se
(Penctron Clinical
Tehologies LLC)),
EndoRez (Ultradent),
Apexit plus, (Ivoclar
Vvadent) Sealapex
(Sybron Endo), ,iRoot
SP (Innovative
Bioceramix Inc.) i
Tubli  Seal EWT
(Sybron Endo)

20 minuta, 1, 3i 7
dana

2, 5,20 i 60 minuta
na 37° C u uvjetima
100% vlaznosti

Broj bakterija
(CFUs)

Jednosmjerna
analiza varijance
(ANOVA),
Tukey's post hoc
test

Zordan-  Bronzel

2019

In vitro

DCT i MDCT

DCT

Bakterijska i kvasna
suspenzija (planktonske
stanice)

MDCT

Stari biofilm (2 tjedna)

AH Plus (Dentsply),
TotalFill BC Sealer
(Brasseler SAD) i
eksperimentalno
punilo

DCT

24h

MDCT

Nije jasno
navedeno

DCT

1h i 30 minuta
MDCT

15h

Broj
mikroorganizama
(CFUs)

Kruskal-Wallis i
Dunn test
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Materijali za punjenje korijenskih kanala koji su bili istrazivani u uklju¢enim
istrazivanjima su: 1. MTA Fillapex (Angelus, Londina, PR, Brazil)
2.Endosequence BC Sealer, (Brasseler SAD, Savannah, GA, SAD)
3. TotalFill BC Sealer (Brasseler USA, Savannah, GA, SAD)
4. iRoot SP (Innovative BioCeramix Inc., Vancouver, Kanada)
5. Bioroot RCS (Septodont, Saint- Maur- des- Fosses, Francuska)
6. CPM Sealer (EGEO, Buenos Aires, Argentina)
7. Smartpaste Bio (Smart Seal DRFP Ltd, Stamford, Engleska).

Tri istrazivanja (84, 158, 159) su prouc¢avala kombinirani antimikrobni u¢inak irigansa
1 materijala za punjenje korijenskih kanala. Vecina istrazivaca su koristili planktonske stanice
(84, 148, 158, 160,163-177, 179, 180, 184- 191), dok je dio koristio mlade (84, 158, 159) ili
stare biofilmove (159, 161, 178, 181, 192). Jedno istrazivanje (180) donijelo je jedino
kvalitativne rezultate, te zbog toga podatci o antimikrobnom djelovanju nisu mogli biti
precizno prikazani. Odgovorni autori istrazivanja u kojima su nedostajali odredeni podatci
(148, 158, 167, 170, 171, 179, 180, 185- 187, 191) su kontaktirani e- mailom, medutim vecina
ih nije odgovorila nakon drugog poslanog maila. Samo jedan autor (170) je odgovorio da se
slanje podataka o istrazivanju protivi politici objavljivanja podataka. Jedna e- mail poruka

vratila se kao nedostavljena (180).

4.1.3. Rezultati istraZivanja antimikrobne ucinkovitosti biokeramickih materijala za

punjenje korijenskih kanala

4.1.3.1. MTA Fillapex

Vecina ukljuCenih istrazivanja ispitivala je antimikrobni uc¢inak MTA Fillapexa.
Devetnaest istrazivackih skupina Koristilo je planktonske stanice (84, 162-165, 167, 169, 171-
173, 177, 179, 185- 190, 193) dok su cetiri skupine koristile mlade (84, 158) ili stare
biofilmove (159, 161).

Najcesce koristeni test je bio agar difuzijski test (ADT) (84, 162, 171, 177, 179, 185-
189, 193). Devet istrazivanja opisalo je koristenje DCT-a (158, 161, 163, 167, 169, 172, 173,
185, 190) kod kojeg su se brojale jedinice koje formiraju kolonije (CFUs). Dva istrazivanja
(164, 165) opisala su DCT kod kojeg su koristili ocitavanja opticke gustoce (eng. optical
density, OD). Jedno istrazivanje (159) opisalo je koristenje CLSM-a u istrazivanju

antimikrobnog uc¢inka. Devetnaest istrazivanja (84, 158, 159, 161- 164, 167, 169, 172, 173,
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177, 185- 190, 193) istrazivalo je antibakterijski u¢inak MTA Fillapexa. Rezultati istrazivanja
su prikazani u Tablici 4.
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Tablica 4. Antibakterijski u¢inak MTA Fillapexa (Angelus)

Autor istraZivanja i | Bakterija KkoriStena u | Evaluacijske metode Vrijeme stvrdnjavanja | Vrijeme kontakta | Rezultati
godina istraZivanju materijala materijala i
mikroorganizama
Avrias- Moliz, 2016. E. faecalis (ATCC | ADT,CLSM ADT ADT ADT
29212) 24h na 37°C u uvjetima | 24h MTA Fillapex (Angelus) nije pokazao antibakterijsku uéinkovitost
100% vlaznosti CLSM kada je izlozen vodi ili fosfatom puferiranoj fizioloskoj otopini. U
CLSM 7 dana na 37°C wu | kombinaciji s EDTA-om, MTA Fillapex (Angelus)je pokazao najnizu
Svjeze pripremljeni | uvjetima 100% vlaznosti uc¢inkovitost u odnosu na BioRoot RCS (Septodont) i AH Plus
materijali (Dentsply).
CLSM
BioRoot RCS (Septodont) je pokazao najbolju antimikrobnu
ucinkovitost u kombinaciji sa svim protokolima ispiranja, a slijedi ga
MTA Fillapex.
Columbo, 2018 E. faecalis ADT; DCT ADT ADT ADT
(ATCC 29212) Nije jasno navedeno 48h MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najlosiju antibakterijsku
DCT DCT uéinkovitost u usporedbi s EasySealom (Komet), AH Plusom
7 dana na 37°C u uvjetima | 6, 15 i 60 minuta, zatim | (Dentsply). MTA Fillapex (Angelus), BioRoot RCS (Septodont) i
100% vlaznosti 24hna 37°C Sealapex (Kerr) su imali sli¢nu antibakterijsku uéinkovitost. TotalFill
BC Sealer (Brasseler SAD) nije pokazao uéinkovitost.
DCT
Totalfill BC Sealer (Brasseler SAD) i EasySeal (Komet )su postigli
potpuno uklanjanje bakterija u svim vremenima kontakta.
BioRoot RCS (Septodont) i MTA Fillapex (Angelus) su pokazali
manje vrijednosti CFUs nakon 6 minuta kontakta, medutim nakon 15 i
60 minuta taj je uinak bio bolji kod BioRoot RCS-a. (Septodont)
Dalmia., 2018 E. faecalis | ADT Svjeze pripremljeni | 72h  na  37°C  u | MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najnizu antibakterijsku
(MTCC2093) materijali anaerobnim uvjetima ucinkovitost u odnosu na AH Plus (Dentsply), Tubliseal (Kerr) i
Sealapex (Sybron Endo). Takoder je pokazao smanjenje veli¢ine zone
inhibicije tijekom vremena (najve¢a nakon 24h, a najmanja nakon
72h).
del Crapio- Perochena, | E. faecalis DCT i MRT, DCT i MRT DCT i MRT DCT i MRT
2015 (ATCC 29212) CLSM 7 dana 30 minuta na 37°C MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najveéu antimikrobnu
CLSM CLSM ucinkovitost u odnosu na ThermaSeal (Dentsply) udinkovitost
Svijeze pripremljeni | 7 dana na 37°C neovisno o dodatku Chitosan nanodestica (p > 0.05). Postavljanje filter
materijali membrane izmedu bakterija i punila smanjilo je u¢inkovitost punila (p
<0.05).
CLSM
MTA Fillapex (Angelus) i ThermaSeal (Dentsply) se nisu razlikovali u
ucinku nakon 7 dana (p > 0.05).
Du, 2015. E. faecalis (VP3- 181) CLSM Svjeze pripremljeni | 7, 30 i 60 dana na 37°C u | NajviSe bakterija eliminirano je kada je koristena kombinacija NaOCl-
materijali uvjetima 100% vlaznosti a i punila (nakon 30 i 60 dana) (p < 0.05). Kombinacija NaOCl-a i

MTA Fillapexa (Angelus) rezultirala je najvecom antibakterijskom
ucinkovitoSéu (83% eliminiranih bakterija). Nije bilo statisticki
znacajne razlike izmedu punila s ili bez NaOCl-a nakon 7 dana (p >
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0.05).

Faria- Junior , 2013 E. faecalis DCT 2ili 7 dana 5, 10 ili 15h Rezultati nakon 2 dana stvrdnjavanja

(ATCC 29212) U usporedbi s drugim materijalima i kontrolnom skupinom, MTA
Fillapex (Angelus) je eliminirao vise bakterija (p < 0.05). Bolju
ucinkovitost imao je nakon 15h kontakta u odnosu na 5h kontakta (p <
0.05).

Rezultati nakon 7 dana stvrdnjavanja

Nije postojala razlika medu skupinama nakon 5h kontakta (p < 0.05).
U ostalim vremenima kontakta, takoder nije postojala razlika u
djelovanju.

Gholamhoseini, E. faecalis (ATCC | ADT Svjeze pripremljeni | Nije jasno navedeno Jedino je MTA Fillapex (Angelus) pokazao antibakterijsku

Alizadeh i Bolbolian, | 29212) and materijali udinkovitost protiv E. faecalisa. MTA Fillapex (Angelus) i Sure-endo

2018 Staphylococcucs aureus (Sure- endo) su imali podjednaku u¢inkovitost protiv Staphylococcusa
(ATCC 25923) aureusa.

Giirel, 2016. E. faecalis (ATCC | ADT Svjeze pripremljeni | 2h na sobnoj temeraturi | MTA Fillapex (Angelus) je pokazao lo$iju antimikrobnu u¢inkovitost
29212), Staphylococcus materijali zatim 24, 48 ili 72h na | u odnosu na Smartpaste Bio (Smart Seal DRFP Ltd.) u svim
aureus (ATCC 29213), 37°C vremenima kontakta i za sve bakterije (p < 0.05). AH Plus (Dentsply)
Pseudomonas je pokazao vece zone inhibicije u usporedbi s MTA Fillapexom
aeruginosa (ATCC (Angelus), osim za Escherichiu coli nakon 72 h. Sva punila su
27853) i Escherichia. pokazala najbolju uéinkovitost nakon 24h. U¢inkovitost je opadala
coli (ATCC 25922) nakon 48 i 72h.

Hasheminia, 2017 E. faecalis (PTCC139) ADT i DCT ADT ADT ADT

Svjeze pripremljeni | 2h na sobnoj temperaturi | Nije postojala razlika u djelovanju MTA Fillapexa (Angelus) i
materijali zatim 48h na 37°C RoekoSeala (Coltene) (p = 0.99).

DCT DCT MTA Fillapex je pokazao najvisu antibakterijsku ucinkovitost u
7 dana na 37°C 6, 15 i 60 minuta usporedbi s drugim punilima u istim vremenima kontakta (p < 0.05).

Jafari., 2016 Lactobacillus Test dodira (izravni i | Nije jasno navedeno Nije jasno navedeno Izravni dodir
acidophilus (ATCC | neizravni) Oba punila (MTA Fillapex (Angelus) and AH 26 (Densply)) su
4356), Lactobacilus pokazala znaGajan pad ulinkovitosti za sve bakterijske vrste, osim
casei (ATCC 39392), MTA Fillapex (Angelus) na Lactobacilus acidophilus, Lactobacilus
Staphylococcus aureus casei and E. faecalis. MTA Fillapex (Angelus) je imao sli¢an u¢inak
(ATCC 25923) and E. na Staphylococcus aureus, Lactobacilus acidophilus i Lactobacilus
faecalis (ATCC 29212) casei i najslabiji na E. faecalis. Zakljuéno, udinkovitost MTA

Fillapexa (Angelus) je bila znacajno manja nego punila AH 26
(Dentsply).

Neizravni dodir

MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najvefu ucinkovitost na E.
faecalis i najslabiji na Lactobacilus acidophilus. Generalno su oba
punila imala sli¢an ucinak.

Madani., 2014 E. faecalis (PTCC | DCT Nije jasno navedeno 1h dok ispari suspenzija | MTA Fillapex (Angelus) je bio u¢inkovitiji u smanjenju broja kolonija
1394), Esherichia coli mikroorganizama zatim 3, | E. faecalisa i Escherichie coli nakon 3, 6 i 24 h i Streptococcus mutans
(DHS5),  Streptococcus 6i24hna37°C kolonija nakon 24 h u usporedbi s AH 26 (Dentsply).
mutans (PTCC 1683)

Morgental, 2011. E. faecalis ADT i DCT ADT ADT ADT
(ATCC 29212) Svjeze pripremljeni | 2h na sobnoj temperaturii | MTA Fillapex (Dentsply) i Endofill (Dentsply) (pozitivna kontrola) su

materijali zatim 24h na 37° C u | imali najvete zone inhibicije u usporedbi s drugim materijalima (p <
DCT anerobnim uvjetima 0.05).
7 dana DCT DCT
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1, 6,15 i 60 minuta

Svi materijali su imali u¢inak slican negativnoj kontroli u svim
vremenima kontakta (p> 0.05).

Nejashamsi, 2011. E. faecalis ADT Svjeze pripremljeni | 72hna37°C MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najslabiji antibakterijski ucinak,
(ATCC 29212) materijali koji je opadao tijekom vremena.
Nezhadshamsi, E. faecalis ADT Svjeze pripremljeni | 24,48i72h MTA Fillapex (Angelus) je pokazao znacajno slabiji ucinak u
Forghan-Parast i | (ATCC 29212) materijali usporedbi s AH 26 (Dentsply) i AH Plus (Dentsply).
Sahranavard, 2014.
Omidi, 2018. Streptococcus  faecalis | ADT Svjeze pripremljeni | 24hna37°C MTA Fillapex (Angelus) je pokazao lagano slabiji u¢inak u odnosu na
ATCC (1394) materijali AH 26 (Dentsply), ali bolji nego AH Plus (Dentsply).
Poggio, 2017. E. faecalis ADT i DCT ADT ADT ADT
(ATCC 29212) Nije jasno navedeno 2h na sobnoj temperaturii | MTA Fillapex (Angelus), BioRoot RCS (Septodont) i Sealapex (Kerr)
DCT zatim 24h na 37° C u | supokazali najnizi u¢inak u odnosu na druge materijale.
7 dana anerobnim uvjetima DCT
DCT MTA Fillapex (Angelus), BioRoot ECS (Septodont), Pulp Canal
6, 15 i 60 minuta Sealer™( (Kerr) i N2 (GHIMAS S. p. A) su pokazali najmanji broj
CFUs nakon 6 minuta kontakta. MTA Fillapex (Angelus) je pokazao
znacajan rast u baktericidnom ucinku nakon 15 i 60 minuta (p < 0.05).
Prathita, Djauharie i | E. faecalis DCT 1i7dana 1h na 37° C u uvjetima | Nakon jedan dan stvrdnjavanja, MTA Fillapex (Angelus) je pokazao
Meidyawati, 2019. (ATCC 29212) 100% vlaznosti bolju uginkovitost od Apexit Plusa (lvoclar Vivadent). Nakon jedan i
sedam dana, MTA Fillapex (Angelus) je imao bolju u¢inkovitost nego
svjeze pripremljeni materijali i nije bilo razlike izmedu te dvije
vremenske tocke. Nakon 7 dana, MTA Fillapex (Angelus) je imao
bolju udinkovitost nego Apexit Plus (Ivoclar Vivadent).
Shakya, 2016 E. faecalis ADT i DCT Svjeze pripremljeni | ADT ADT
(ATCC 29212) materijali 7 dana Zona inhibicije MTA Fillapexa (Angelus) je bila najmanja nakon 7
DCT dana (p = 0.0001). MTA Fillapex (Angelus) je imao najslabiju
1i24h udinkovitost u usporedbi sa CRCS (Coltene) (p = 0.0001) i bolju u
odnosu na AH Plus (Dentsply) (p = 0.0001) nakon 24h. Nakon 7 dana,
antibakterijska ucinkovitost svih punila se smanjila, medutim MTA
Fillapex (Angelus) je jo$ uvijek bio bolji od AH Plusa (Dentsply).
DCT
MTA Fillapex (Angelus) je imao najbolji u¢inak nakon 1h, a nakon
24h CRCS (Coltene) i MTA Fillapex (Angelus) su imali sli¢an u¢inak.
Thanish ~ Ahamed i | E.faecalis ADT Nije jasno navedeno Preko no¢ina 37° C Rezultati su prikazani bez standardne devijacije i p- vrijednosti. MTA

Geetha, 2017.

Fillapex (Angelus) je pokazao sli¢an u¢inak kao Cink oksid eugenol, te
je njihova uéinkovitost bila manja nego Endomethasona (Septodont).
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179),

Protukvasni u¢inak MTA Fillapexa ispitivan je u pet istrazivanja (162, 165, 167, 171,
a rezultati su prikazani u Tablici 5.
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Tablica 5. Protukvasni u¢inak MTA Fillapexa (Angelus)

Autor  istraZivanja

godina

i

Bakterija koriStena u

istraZivanju

Evaluacijske

metode

Vrijeme  stvrdnjavanja

materijala

Vrijeme kontakta materijala i

mikroorganizama

Rezultati

Giirel, 2016.

C. albicans (ATCC 10231)

ADT

Svjeze
materijali

pripremljeni

2h na sobnoj temperaturi zatim
24,48 i72hna37°C

Smartpaste Bio (Smart Seal DRFP Ltd.) punilo je pokazalo
manju zonu inhibicije od MTA Fillapexa (Angelus) u svim
vremenima kontakta (p < 0.05). AH Plus (Dentsply) je imao
vecu zonu inhibicije od MTA Fillapexa (Angelus) nakon 72h.
Svako punilo je imalo najbolji u€inak nakon 24h, a najslabiji
nakon 72h.

Jafari, 2016.

C. albicans (ATCC
10231), Candida glabrata
(ATCC 90030) and
Candida  krusei
70079)

(DSM

Test dodira
(izravna i
neizravna
metoda)

Nije jasno navedeno

Nije jasno navedeno

Izravna metoda

MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najbolji uéinak na C.
albicans i najslabiji na Candida krusei. AH 26 (Dentsply) je
imao bolji u¢inak na Candida krusei i Candida glabrata nego
MTA Fillapex (Angelus).

Neizravna metoda

MTA Fillapex (Angelus) iAH 26 (Dentsply) su pokazali slian
ucinak, iako rezultati nisu bili statisticki znacajni.

Madani, 2014.

C. albicans (PTCC 5027)

DCT

Nije jasno navedeno

1h za isparavanje bakterijske
suspenzije, zatim 3, 6 i 24h na
37°C

MTA Fillapex (Angelus) je bio u¢inkovitiji u usporedbi s AH 26
(Dentsply) u smanjenju broja kolonija C. albicans nakon 6 i
24h.

Oczan, 2013.

C. albicans (ATCC 10231)

DCT

20 minuta, 1i 7 dana

1h

MTA Fillapex(Angelus) i iRoot SP (Innovative Bioceramix
Inc.) su pokazali sli¢ne rezultate nakon 20 minuta stvrdnjavanja
(p < 0.05), dok je AH plus (Dentsply) pokazao najbolju
udinkovitost potpuno inhibirajui rast kvasaca nakon 20 minuta
stvrdnjavanja.Nije bilo razlike izmedu punila nakon 1 i 7 dana
stvrdnjavanja (p > 0.05).

Weckwerth i sur., 2015.

C. albicans (ATCC 10231)

ADT

Svjeze
materijali

pripremljeni

2h na sobnoj temperaturi zatim
24h na 37°

MTA Fillapex (Angelus) s dodatkom ketokonazola i
flukonazola je uzrokovao vece zone inhibicije u odnosu na
punilo bez dodataka (p < 0.05).
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Nije bilo mogucée donijeti jedinstveni zakljuCak za grupu istrazivanja koja su
proucavala antibakterijski i protukvasni uc¢inak MTA Fillapexa (Angelus) zbog velike

razliCitosti istrazivanja (razli¢ita metodologija, vrste mikroorganizama itd.).

4.1.3.2. Endosequence BC Sealer, IRoot SP i TotalFill BC Sealer

Nakon uvodenja Endosequence BC Sealera (Brasseler SAD) na trziSte 2009. godine,
poznatijeg kao IRoot SP (Innovative BioCeramix Inc.) (142) na trzistu sjeverne Amerike,
uveden je TotalFill BC Sealer (Brasseler USA) na europsko trziste (124). Svi materijali imaju
isti sastav, te je njihov antimikrobni u¢inak usporediv.

Antimikrobni u¢inak Endosequence BC Sealera (Brasseler SAD) proucavan je u devet
istrazivanja (159, 160, 174, 175, 178, 180, 183, 184, 191). Sest istrazivackih skupina koristilo
je planktonske stanice (160, 174, 175, 180, 184, 191) dok su tri skupine Koristile zrele
biofilmove (159, 178, 183).

U tri istrazivanja (168, 174, 175) koristen je ADT u istrazivanju antimikrobnog uc¢inka
Endosequence BC Sealera (Brasseler SAD), dok su tri istrazivanja (159, 178, 183) Kkoristila
CLSM. Takoder su tri istrazivanja (160, 184, 191) koristila DCT dok je u jednom istrazivanju
(180) koristen SEM.

Dvije skupine istrazivaca (170, 148) su proucavale antibakterijski u¢inak iRoot SP-a.
(Innovative BioCeramix Inc.). U jednom istrazivanju (148) je koristen E. faecalis, dok su u
drugom istrazivanju (170) koriSteni E. faecalis i Staphylococcus aureus.

Protukvasni ucinak su ispitivale dvije istrazivacke skupine (170, 171). Oba istrazivanja
provedena su na planktonskim stanicama kvasaca. Ozcan i suradnici (171) te Nirupama i
suradnici (170) su koristili DCT dok su Zhang i suradnici (148) koristili MDCT.

Pet istrazivackih skupina (166, 172, 181, 185, 192) proucavalo je antimikrobni u¢inak
TotalFill BC Sealera (Brasseler SAD). Dva istrazivanja (172, 185) Koristila su planktonske
stanice u ADT-u i DCT-u. Kapralos i suradnici (166) su koristili planktonske stanice u
MDCT-u i mlade biofilmove u DCT-u i MRT-u. Zordan- Bronzel i suradnici (192) su koristili
planktonske stanice u DCT-u i stare biofilmove u MDCT-u, dok su Alsubait i suradnici (181)
koristili stare biofilmove koje su ispitivali CLSM-om.

Willenhausen i suradnici (180) su SEM-om proucavali rast bakterija, medutim nisu
imali kontrolnu skupinu te rezultati nisu jasno definirani.

Rezulati istrazivanja koja su proucavala antibakterijski u¢inak Endosequence BC
Sealera (Brasseler SAD), iRoot SP-a (Innovative Bioceramix Inc.) i TotalFill BC Sealera

(Brasseler SAD) su prikazani u Tablici 6.
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Tablica 6. Antibakterijski u¢inak Endosequence BC Sealera, iRoot SP-a i TotalFill BC Sealera

Autor i godina | KoriStena bakterija Evaluacijska metoda | Vrijeme stvrdnjavanja materijala | Vrijeme kontakta | Rezultati

publikacije (prije kontakta s bakterijama) materijala i bakterija

Alsubait, 2019 E. faecalis (ATCC | CLSM Svjeze pripremljeni materijali 1,7 i 30 dana na 37°C | Antibakterijski u¢inak AH Plusa (Dentsply), TotalFill BC Sealera

47077) u uvjetima 100% | (Brasseler SAD) i BioRoot RCS-a(Septodont) bioje sli¢an nakon 1
vlaznosti dana kontakta.
TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je uzrokovao najveci broj mrtvih
bakterija nakon 7 dana u usporedbi s djelovanjem nakon 1 i 30 dana.
Nakon 7 dana, TotalFill (Brasseler SAD) je ubio znalajno vise
bakterija nego $to je to bilo u kontrolnoj (p= 0.013) i BioRoot RCS
(Septodont) (p= 0.000) skupini. Medutim, nakon 30 dana, svi
materijali su ubili vise bakterija nego je to bilo u kontrolnoj skupini
(p< 0.05), ali je BioRoot RCS (Septodont) ubio znacajno vise bakterija
(p= 0.04) od TotalFilla (Brasseler SAD) i AH Plusa (Dentsply) (p=
0.000).
Brezic, 2017 Streptococcus mitis | ADT I DCT ADT ADT ADT
and Streptococcus SvjeZe pripremljeni materijali 24h Endosequence (Brasseler SAD) je pokazao najbolji ucinak na
oralis DCT DCT Streptococcus oralis i N2 protiv Streptococcus mitisa.
Nije jasno opisano 1,6,20 i 24h DCT
MTA je pokazao najbolji uéinak protiv Streptococcus oralisa, a AH
Plus (Dentsply) protiv Streptococcus mitis nakon 24h.

Bukhari, 2019 E. faecalis (OG1RF) CLSM Svjeze pripremljeni materijali 24h i 2 tjedna Endosequence BC Sealer je pokazao bolji uéinak u usporedbi s AH
Plusom u oba vremenska razdoblja kontakta, sa statisticki zna¢ajnom
razlikom (p< 0.0005). Nije bilo znacajne razlike unutar Endosequence
skupina nakon 24h i 2 tjedna (p> 0.05).

Candeiro, 2015 E. faecalis (ATCC | ADT,DCT SvjeZe pripremljeni materijali ADT ADT

29212) 2h na sobnoj | Zona inhibicije u AH Plus(Dentsply) skupini bila je veéa nego u
temperaturi i zatim | EndoSequence BC Sealer (Brasseler SAD) skupini (p< 0.05).
48hna 37°C DCT
DCT Endosequence BC Sealer (Brasseler SAD) je pokazao bolju
7 dana na 37°C ucinkovitost samo nakon 24 h kontakta (p< 0.05).
Colombo, 2018 E. faecalis (ATCC | ADT,DCT ADT ADT ADT
29212) Nije jasno opisano 48h TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) nije pokazao antibakterijski
DCT DCT ucinak.
7 dana na 37°C u uvjetima 100 % | 6, 15, i 60 minuta i | DCT
vlaznosti zatim na 37°C kroz | TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je uzrokovao potpunu eliminaciju
24h bakterija.

Du, 2015 E. faecalis (VP3-181) CLSM Svjeze pripremljeni materijali 7,30 60 dana Materijali u kombinaciji s NaOCl-om su pokazali ve¢u uéinkovitost u
smanjenju broja zivucih bakterija. Nije bilo razlike izmedu AH Plusa
(Dentsply) i Endosequence BC Sealera (Brasseler SAD) (p> 0.05).

Kapralos, 2018 E. faecalis (ATCC | MDCT,DCTiMRT MDCT MDCT MDCT

19434) Svjeze  pripremljeni  materijali | lhna37°C Svjeze pripremljeni ili stvrdnjavan 24h ili 7 dana, TotalFill BC Sealer
Streptococcus mutans (20minuta AH Plus, 50 minuta | DCT and MRT (Brasseler SAD) je pokazao antibakterijsku aktivnost u svim
(ATCC 700610), RoekoSeal | 30 minuta Guttaflow 2) | 24h. istrazivanim uvjetima. Staphylococcus aureus je bio otporniji u

Straphylococcuc

ili nakon 24 hi 7 dana

vodenim uvjetima na djelovanje TotalFill BC Sealera (Brasseler SAD)
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epidermidis  (ATCC
35984), i
Staphylococcus aureus
Newman

DCT and MRT
Svjeze pripremljeni materijali

kada se usporedi s drugim bakterijskim vrstama (p < 0.05)

DCT and MRT

lako je TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) smanjio broj zivu¢ih
stanica kod svih bakterijskih vrsta (p < 0.05), AH Plus (Dentsply) je
pokazao bolju ucinkovitost kada je koristen MRT. Kada je koriSten
DCT, AH Plus (Dentsply) je pokazao bolju ucinkovitost protiv
Staphylococcus aureus i E. faecalis biofilmova u usporedbi s TotalFill
BC Sealerom (Brasseler SAD).

Nirupama, 2014. E. faecalis (ATCC | DCT Svjeze pripremljeni materijali (20 | 1h, zatim je bakterijski | IRoot SP (innovative Bioceramix Inc.) je pokazao uéinkovitost na E.
29212) i minuta) rast mjeren svakih 30 | faecalis kroz prvih 8h, a na Staphylococcus aureus kroz 7h.
Staphylococcus aureus minuta kroz 18h
(ATCC 25923)
Poggio, 2017. E. faecalis (ATCC | ADTiDCT ADT ADT ADT
29212) SvjeZe pripremljeni materijali 2h na sobnoj | TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) nije stvorio zonu inhibicije.
DCT temperature i zatim | DCT
7 dana 48h na 37°C TotalFill BC (Brasseler SAD) je ubio sve bakterije u svim vremenima
DCT kontakta.
6, 15 i 60 minuta
Shin, Lee i Lee, | E. faecalis (ATCC | DCT Svjeze pripremljeni materijal i | 24hna37°C SvjeZe mijeSani Endosequence BC Sealer (Brasseler SAD) pokazao je
2018. 29221) nakon 24h na 37 °C najslabiju uéinkovitost protiv E. faecalisa i ta uéinkovitost nije
, Porphyrmonas postojala kada se materijal stvrdnuo. Svjeze mijeSani Endosequence
endodontalis (ATCC BC Sealer (Brasseler SAD) je imao najslabiju u¢inkovitost protiv
35406) and Porphyromonas endodontalisa i Porphyromonas gingivalisa neovisno
Porphyromonas jeli materijal bio stvrdnut ili ne.
gingivalis (ATCC
33277)
Singh., 2016. E. faecalis (ATCC | ADT Svjeze pripremljeni materijali 2h na sobnoj | Endosequence BC Sealer (Brasseler SAD) je pokazao najveéu zonu
29212) temperature i zatim | inhibicije, medutim nije postojala statisticki znacajna razlika u odnosu
24h na 37°C ProRoot WMTA (Dentsply) i MM-MTA(Micro Mega) (p > 0.05).
Singh, 2016. Lactobacillus, ADT SvjeZe pripremljeni materijali 2h na sobnoj | Endosequence BC Sealer (Brasseler SAD) je pokazao najveéu zonu
Staphylococcus temperature i zatim | inhibicije protiv svih mikroorganizama medutim razlika nije bila
aureus,  Escherichia 24h na 37°C statisti¢ki znacajna (p > 0.005).
coli, Pseudomonas
aeruginosa
Wang, Shen i | E.faecalis VP3-181 CLSM Svjeze pripremljeni materijali 1,730 dana Sva punila su ubila vise bakterija nego kontrolna skupina u svim
Haapasalo, 2014. vremenima kontakta (p < 0.05). Antibakterijska uéinkovitost
Endosequence BC Sealera (Brasseler SAD) je rasla tijekom vremena
(p< 0.05). Nije bilo razlike izmedu Endosequenca BC Sealera
(Brasseler SAD) i AH Plusa (Dentsply) (p > 0.05).
Zhang, 20009. E. faecalis (VP3-181), | MDCT 20 minuta, 1, 3 and 7 dana 2, 5,201 60 minuta na | Svjeze pripremljeni iRoot SP (Innovative Bioceramix Inc.)je ubio sve

izoliran iz zuba s
perzistiraju¢im
apikalnim
parodontitisom

37 °C u uvjetima
100% vlaznosti

bakterije unutar dvije minute kontakta.. Jedan dan stvrdnjavani iRoot
SP (Innovative Bioceramix Inc.) je znac¢ajno smanjio broj bakterija (p
< 0.05) tijekom prve dvije minute, a ubio je sve bakterije unutar 20
minuta. IRoot SP (Innovative Bioceramix Inc.) je imao stabilnu
ucinkovitost do tre¢eg dana, a nakon 7 dana izgubio je u€inkovitost.
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Zordan-  Bronzel,, | E. faecalis (ATCC | DCTiMDCT DCT DCT DCT

2019. 29211) 24h 1h i 30 minuta TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je znacajno smanjio broj E.
MDCT MDCT faecalisa u usporedbi s kontrolnom grupom (p < 0.05).
Nije jasno navedeno 15h MDCT

TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je pokazao zna¢ajnu uéinkovitost
protiv E. faecalisa u usporedbi s AH Plusom (Dentsply) i kontrolnom
skupinom (p < 0.05).
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Protukvasni uc¢inak istrazivan je u Cetiri istrazivanja (170, 171, 175, 192) na vrsti C.
albicans. U istrazivanju Singha i suradnika (175) Endosequence BC Sealer (Brasseler) je
pokazao najvecu zonu inhibicije u usporedbi s MM Seal-om (Micro Mega, Francuska) i
Zicalom (Prevest DenPro, Jammu, Indija).

Ozcan i suradnici (171) su pokazali da je svjeze pripremljeni iRoot SP (Innovative
Bioceramix Inc.) uzrokovao znacajno smanjenje (p>0,05) kvasnog rasta u usporedbi s MTA
Fillapexom (Angelus). Takoder, iRoot SP (Innovative Bioceramix Inc.) je pokazao znacajno
bolje rezultate u usporedbi sa svjeze pripremljenim GuttaFlow-om (Colténe-Whaledent,
Langenau, Njemacka) (p< 0.05). Jedino je svjeze pripremljeni AH Plus (Dentsply) pokazao
vecu protukvasnu aktivnost u usporedbi sa svim materijalima (p< 0.001). Materijali koji su se
stvrdnjavali jedan ili sedam dana su pokazali nisku ili nikakvu protukvasnu aktivnost bez
statisticki znacajne razlike izmedu materijala i pozitivne kontrole (p> 0.05). U istraZivanju
Nirupame i suradnika (170), iRoot SP (Innovative Bioceramix Inc.) je imao sli¢an
protukvasni u¢inak kao TubliSeal EWT (Kerr) i AH Plus (Dentsply) te su se oni znacajno
razlikovali od pozitivne kontrole (p< 0.05).

U istrazivanju Zordan- Bronzela i suradnika (192) TotalFill BC Sealer (Brasseler

SAD) je u potpunosti eliminirao C. albicans.

4.1.3.3. BioRoot RCS

Cetiri istrazivacke skupine (84, 172, 181, 185) istrazivale su antibakterijski u¢inak
BioRoot RCS-a (Septodont). Sva istrazivanja provedena su na E. faecalis. Dva istrazivanja
(172, 185) su proucavala ucinak na planktonskim stanicama dok je jedno istrazivanje (84)
koristilo mlade biofilmove i jedno istrazivanje (181) stare biofilmove.

Poggio i suradnici (172) i Colombo i suradnici (185) su koristili DCT i ADT. U
istrazivanju Poggia i suradnika (172), BioRoot RCS je uzrokovao podjednaku zonu inhibicije,
kao MTA Fillapex (Angelus) i Sealapex (Kerr) u ADT. Njihova zona inhibicije je bila
najmanja u usporedbi s Pulp Canal Sealer EWT-om (Kerr), AH Plusom (Dentsply), N2
(GHIMAS S.p.A)) i EasySeal-om (Komet). Jedino TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) nije
uzrokovao nastanak zone inhibicije. Kod koristenja DCT-a, ucinkovitost BioRoot RCS-a
(Septodont) bila je usporediva s MTA Fillapexom (Angelus), Pulp Canal Sealer EWT (Kerr) i
N2 (GHIMAS S.p.A.) koji su uzrokovali pojavu najmanjeg broja kolonija formiranih na
milimetru, nakon 6 minuta kontakta. BioRoot RCS (Septodont) je takoder pokazao znacajan
porast u baktericidnom u¢inku (p< 0.05) nakon 15 i 60 minuta. U DCT-u jedino su TotalFill
BC Sealer (Brasseler SAD) i EasySeal (Komet) uzrokovali smrt svih bakterija.
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U istrazivanju Colomba i suradnika (30), BioRoot RCS (Septodont) je pokazao
najslabiji antibakterijski u¢inak u odnosu na MTA Fillapex (Angelus) i Sealepex (Kerr) u
ADT-u. Jedino je EasySeal (Komet) pokazao znacajno vecu ucinkovitost u odnosu na druge
materijale (p< 0.01). Kod DCT-a, BioRoot RCS (Septodont) je pokazao najslabiju aktivnost
nakon 6 minuta kontakta, usporedivu jedino s MTA Fillapexom (Angelus). Nakon 15 i 60
minuta, BioRoot RCS (Septodont) je pokazao znacajan porast u baktericidnom djelovanju (p<
0.05).

Arias- Moliz i suradnici (84) su koristili intratubularni infekcijski test (pomocu
CLSM-a). Ispiranje s EDTA-om u kombinaciji s BioRoot RCS-om (Septodont) ili AH
Plusom (Dentsply) rezultiralo je znacajno ve¢om zonom inhibicije nego MTA Fillapex
(Angelus) u ADT-u. BioRoot RCS (Septodont) nije uzrokovao nastanak zone inhibicije kada
je bio izlozen PBS-u ili vodi. BioRoot RCS (Septodont) je pokazao najvecu antimikrobnu
aktivnost u svim irigacijskim protokolima. Irigacija EDTA-om je rezultirala je najveéim
brojem mrtvih bakterijskih stanica, nakon ¢ega je slijedila irigacija vodom.

U istrazivanju Alsubaita i suradnika (181), BioRoot RCS (Septodont) se nije znacajno
razlikovao od AH Plusa (Dentsply) i TotalFill BC Sealera (Brasseler SAD) nakon jednog
dana. Nakon 7 dana, BioRoot RCS (Septodont) je pokazao najnizu antibakterijsku
ucinkovitost u usporedbi s AH Plusom (Dentsply) i TotalFill BC Sealerom (Brasseler SAD).
Medutim, nakon 30 dana, BioRoot RCS (Septodont) je ubio najveéi broj bakterija u usporedbi
s AH Plusom (Dentsply) (p= 0.000) i TotalFill BC Sealerom (Brasseler SAD) (p= 0.04).

4.1.3.4. CPM Sealer

Antimikrobni u¢inak CPM Sealera je proucavan u 3 istrazivanja (168, 169, 176).
Jedino su Tanomaru i suradnici (176) proucavali prokvasni uc¢inak CPM-a (EGEOQO) na C.
albicans. Ostali mikroorganizmi u istom istrazivanju su bili: Micrococcus luteus (M. luteus),
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa i E. faecalis.

Mohammadi i suradnici (168) su proucavali antibakterijski ucinak na Streptococcus
mutans i S. aureusu, dok su Morgental i suradnici (169) koristili E. faecalis.
Morgental i suradnici (169) su koristili DCT i ADT, dok su ostali koristili samo ADT.
U istrazivanju Morgentala i suradnika (169), CPM Sealer (EGEQO) u ADT-u nije inhibirao rast
E. faecalis u usporedbi s White MTA-om (Angelus, Londrina, Brazil). Najvecu zonu
inhibicije pokazali su MTA Fillapex (Angelus) i Endofill (Dentsply, Petropolis, Brazil). U

DCT-u svi materijali su bili slicni negativnoj kontroli u svim vremenima kontakta (p> 0.05).
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Tanomaru i suradnici (176) su opisali inhibicijske zone za 6 materijala, od kojih je
jedan bio CPM Sealer (EGEO). Medutim, zbog razli¢itog stupnja difuzije materijala unutar
agra, statistiCka analiza nije mogla biti provedena te nije bila moguca usporedba materijala.
Rezultati istrazivanja Mohammadija i suradnika (168) nisu jasni jer su opisani rezultati za dva

materijala koji prethodno nisu bila navedena u metodologiji.

4.1.3.5. Smartpaste Bio

Samo jedno istrazivanje (162) je proucavalo antimikrobni u¢inak Smartpaste Bio
materijala (Smart Seal DRFP Ltd.). Prouc¢avani mikroorganizmi su bili: E. faecalis (ATCC
29212), Staphylococcus aureus (ATCC 29213), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853)
Escherichia coli (E. coli) (ATCC 25922) i kvasac C. albicans (ATCC 10231). Koristen je
ADT. Smartpaste Bio (Smart Seal DRFP Ltd.) je pokazao znaajnu inhibiciju bakterijskog
rasta (p< 0.05) u svim vremenskim to¢kama, s izuzetkom na Pseudomonas aeruginosa, kod
kojeg je AH Plus (Dentsply) pokazao bolju uéinkovitost. MTA Fillapex (Angelus) je pokazao
znacajno nizu antimikrobnu ué¢inkovitost (p< 0.05) u usporedbi sa Smartpaste Bio (Smart Seal
DRFP Ltd.). Svim ispitivanim materijalima je slabila antimikrobna ucinkovitost tijekom

vremena.

4.1.4. Kvaliteta izvjestavanja literature

Sedam skupina autora (164, 165, 168, 174, 176, 177, 179) nejasno je opisalo model i
veli¢inu uzorka. Dva rada (170, 180) sadrzavala su nejasan opisa veli¢ine uzorka dok u pet
radova (175, 185, 186, 191, 192) opis eksperimentalnog modela nije bio dovoljno detaljan.
Dva istrazivanja (184, 193) su bila dostupna jedino u formi sazetka, stoga ocjena kvalitete
izvjestavanja nije bila moguca. Ostali autori (84, 158- 163, 166, 167, 169, 171-173, 178, 181,
183, 187-190) su odgovaraju¢e opisali model i veli¢inu uzorka. U svim radovima su

odgovarajuce opisani koriSteni materijali.
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4.2. Rezultati in vitro istrazivanja antibakterijskog u¢inka biokeramickih materijala za

punjenje korijenskih kanala na planktonske stanice E. faecalis

Brojevi CFUs nakon 2, 5, 20 i 60 minuta kontakta svjeze pripremljenih materijala,

materijala koji su stvrdnjavali jedan i tri dana su prikazani u Tablicama 7, 81 9.

Tablica 7. Broj CFUs nakon 2, 5, 20 i 60 minuta izloZenosti svjeze pripremljenim punilima i

usporedba s kontrolnom skupinom

Vrijeme 2 minute 5 minuta 20 minuta 60 minuta
kontakta
Kontrolna 1,13E- 02 1,06E- 02 2,09E- 02 3,12E- 03
skupina 1,27E- 02 2,35E- 02 2,11E- 02 5,04E- 03
1,27E -02 1,01E- 02 1,99E- 02 9,12E- 03
AH Plus 2,40E- 04 2,40E- 04 1,44E- 03 2,40E- 04
2,40E- 03 4,80E- 04 2,40E- 04 2,40E- 04
1,13E- 02 2,40E- 04 4,80E- 04 2,40E- 04
TotalFill BC | 2,40E- 03 2,40E- 04 0,00E+ 00 2,40E- 04
Sealer 1,20E- 03 2,40E- 04 2,40E- 04 2,40E- 04
0,00E+ 00 2,40E- 04 4,80E- 04 2,40E- 04
MTA Fillapex 0,00E+ 00 2,40E- 04 2,40E- 04 2,40E- 04
0,00E+ 00 0,00E+ 00 2,40E- 04 2,40E- 04
0,00E+ 00 0,00E+ 00 4,80E- 04 2,40E- 04
BioRoot RCS 2,88E- 03 0,00E+ 00 2,40E- 04 0,00E+ 00
1,20E- 03 0,00E+ 00 1,44E- 03 0,00E+ 00
1,20E- 03 0,00E+ 00 1,20- 03 0,00E+ 00

E- eksponencija
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Tablica 8. Broj CFUs nakon 2, 5, 20 i 60 minuta izlozenosti punilima koja su stvrdnjavala

jedan dan i usporedba s kontrolnom skupinom

Vrijeme 2 minute 5 minuta 20 minuta 60 minuta
kontakta
Kontrolna 2,88E- 03 2,35E- 02 3,98E- 02 2,88E- 03
skupina 9,36E- 03 3,02E- 02 3,07E- 02 9,36E- 03
1,94E- 02 2,74E- 02 3,96E- 02 8,88E- 03
AH Plus 1,25E- 02 1,44E- 02 2,02E- 02 2,33E- 02
6,48E- 03 1,82E- 02 1,49E- 02 3,36E- 03
1,27E- 02 3,02E- 02 1,15E- 02 3,84E- 03
TotalFill  BC | 4,80E- 04 4,80E- 04 1,20E- 03 1,20E- 03
Sealer 7,20E- 04 3,36E- 03 1,44E- 03 1,68E- 03
7,20E- 04 2,16E- 03 7,20E- 04 1,44E- 03
MTA Fillapex | 2,88E- 03 8,40E- 03 1,20E- 03 2,16E- 03
4,80E- 04 8,40E- 03 9,60E- 04 3,12E- 03
1,68E- 03 7,92E- 03 1,44E- 03 6,00E- 03
BioRoot RCS 4,80E- 04 4,56E- 03 1,20E- 03 9,60E- 04
9,60E- 04 2,88E- 03 1,44E- 03 7,20E- 04
1,68E- 03 5,52E- 03 1,68E- 03 1,44E- 03

E-eksponencija

63



Tablica 9. Broj CFUs nakon 2, 5, 20 i 60 minuta izlozenosti punilima koja su stvrdnjavala tri

dana i usporedba s kontrolnom skupinom

Vrijeme 2 minute 5 minuta 20 minuta 60 minuta
kontakta
AH Plus 1,68E- 03 1,92E- 03 9,60E- 04 2,40E- 03
1,20E- 03 2,16E- 03 3,60E- 03 4,80E- 04
1,20E- 03 7,20E- 04 1,68E- 03 2,40E- 04
TotalFill  BC | 1,44E- 03 4,80E- 03 4,80E- 04 9,60E- 04
Sealer 7,20E- 04 0,00E+ 00 0,00E+ 00 2,16E- 03
1,20E- 03 0,00E+ 00 0,00E+ 00 2,40E- 03
MTA Fillapex | 3,12E- 03 4,80E- 04 1,20E- 03 1,68E- 03
1,68E- 03 1,20E- 03 7,20E- 04 9,60E- 04
2,16E- 03 4,80E- 04 0,00E+ 00 1,20E- 03
BioRoot RCS 1,68E- 03 4,80E- 04 4,80E- 04 7,20E- 04
1,92E- 03 0,00E+ 00 2,40E- 04 4,80E- 04
1,20E- 03 2,40E- 04 0,00E+ 00 7,20E- 04
Kontrolna 6,48E- 03 1,68E- 03 1,03E- 02 3,84E- 03
skupina 1,46E- 02 1,44E- 03 3,84E- 03 4,80E- 03
3,60E- 03 1,90E- 02 6,48E- 03 5,28E- 03

E- eksponencija

Svi ispitivani materijali su pokazali zna€ajnu antibakterijsku u€inkovitost u odnosu na
kontrolnu skupinu (p< 0.05). TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je pokazao najbolju, a AH
Plus (Dentsply) najloSiju ucinkovitost u svim vremenima stvrdnjavanja materijala i
vremenima kontakta. Nije bilo statisticki znacajne razlike izmedu TotalFill BC Sealera
(Brasseler SAD) i BioRoot RCS-a (Septodont) u svim vremenima stvrdnjavanja i kontakta
(p> 0.05). MTA Fillapex (Angelus) i BioRoot RCS (Septodont) su pokazali statisticki bolju
ucinkovitost od AH Plusa (Dentsply) (p< 0.05) u svim vremenima stvrdnjavanja materijala 1
vremenima kontakta s bakterijskom suspenzijom.

Svi svjeze pripremljeni materijali su imali znacajno bolju antibakterijsku ucinkovitost
u odnosu na materijale koji su stvrdnjavali jedan dan (p< 0.05). Nije bilo statisticki znacajne

razlike izmedu svjeze pripremljenih materijala i materijala koji su stvrdnjavali tri dana (p>
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0.05). Takoder, materijali koji su stvrdnjavali tri dana, pokazali su statisticki znac¢ajno bolje
djelovanje od materijala koji su stvrdnjavali jedan dan (p< 0.05).

Svi testirani biokeramicki materijali (TotalFill BC Sealer, BioRoot RCS i MTA
Fillapex) su imali najbolji ucinak nakon 20 minuta Kkontakta, neovisno o vremenu
stvrdnjavanja (p< 0.05). U ostalim vremenima kontakta- dvije, pet i 60 minuta, biokeramicki
materijali nisu pokazali statisticki razli¢ite rezultate (p> 0.05).

Antibakterijska ucinkovitost materijala u razliitim vremenima Stvrdnjavanja
materijala i vremenima kontakta materijala s bakterijskom suspenzijom, prikazana je na
slikama 9., 10. i 11.
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Slika 9. Antibakterijska u¢inkovitost svjeze pripremljenih biokeramickih materijala za

punjenje
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Materijali nakon jednog dana stvrdnjavanja
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Slika 10. Antibakterijska uc¢inkovitost biokeramic¢kih materijala za punjenje nakon jednog

dana stvrdnjavanja
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Slika 11. Antibakterijska u¢inkovitost biokeramickih materijala za punjenje nakon tri dana

stvrdnjavanja
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4.3. Rezultati in vitro istrazivanja antibakterijskog u¢inka biokerami¢kih materijala za
punjenje na mlade biofilmove E. faecalis

Analiza SEM-om potvrdila je prisutnost biofilma E. faecalis na filter papirnatim
diskovima (Slika 12, Slika 13).

SEM MAG: 1.02 kx DET: SE Detector
HV: 200 kv DATE: 02113117 S0um Vega @Tescan
VAC: HiVac Device: TS5136MM Digital Microscopy Imaging

Laboratory for materialography
Faculty of Mechanical Engineering, Uni of Zagreb, Croatia

Slika 12. SEM snimka biofilmova E. faecalis na filter papirnatim diskovima (povecanje

1000x)
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SEM MAG: 6.01 kx DET. SE Detector

HV: 200 kV DATE: 0211317 20 um Vega ©Tescan

VAC: HiVac Device: TSS136MM Dightal Microscopy Imaging
Laboratory for materialography

Faculty of Mechanical Engineering, Uni of Zagreb, Croatia

Slika 13. SEM snimka biofilmova E. faecalis na filter papirnatim diskovima (povecenje

6000x)

Svi ispitivani materijali znaCajno su smanjili broj bakterija na filter diskovima u

usporedbi s pozitivnom kontrolnom skupinom (p<0.001) (Tablica 10).
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Tablica 10. Broj CFUs nakon 60 minuta izloZenosti punilima i usporedba s pozitivnom

kontrolnom skupinom

Percentili Smgnjenje

Skupine i broja u

. 3:;23#%“ SD Minimum | Maksimum e 50th T5th odnosu na
(Median) pozitivhu

kontrolu

E?@'F'" 3,72E+07 | 1,20E+08 | 1,00E+04 | 5,00E+08 | 1,00E+06 | 8,00E+06 | 1,00E+07 | 99,94%
EE’?‘)‘“ 3,58E+09 | 2,56E+09 | 1,00E+09 | 9,00E+09 | 1,40E+09 | 2,90E+09 | 6,00E+09 | 79,29%
AHPlus | 1,78E+08 | 6,51E+08 | 1,00E+05 | 2,70E+09 | 1,00E+06 | 1,00E+07 | 4,75E+07 | 99,93%
Z'Lﬁex 3,51E+09 | 2,50E+09 | 4,00E+08 | 7,90E+09 | 1,45E+09 | 2,80E+09 | 6,05E+09 | 80,00%

Egﬁgxg"" 2,44E+10 | 2,75E+10 | 2,10E+09 | 9,00E+10 | 4,75E+09 | 1,40E+10 | 3,53E+10

E- eksponencija

Nije bilo statisticki znacajne razlike izmedu TotalFill BC Sealera (Brasseler SAD) i
AH Plusa (Dentsply) (p=0.386), i izmedu BioRoot RCS-a (Septodont) i MTA Fillapexa
(Angelus) (p=0.931). TotalFill BC (Brasseler SAD) i AH Plus (Dentsply) su pokazali veéu
antibakterijsku ucinkovitost nego BioRoot RCS (Septodont) i MTA Fillapex (Angelus)
(p<0.001) (Slika 14).
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Slika 14. Antibakterijska ucinkovitost biokeramickih materijala za punjenje
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5. RASPRAVA

5.1. Sustavni pregled literature o antimikrobnom djelovanju biokeramic¢kih materijala
za punjenje korijenskih kanala

Pretrazivanjem literature pronasli smo 37 radova o antimikrobnoj ucinkovitosti
biokeramiCkih materijala za punjenje korijenskih kanala zuba. Medutim, usprkos relativno
velikom broju istrazivanja nije bilo moguce donijeti zaklju¢ak o usporednom djelovanju
biokeramiCkih materijala zbog visoke heterogenosti istrazivanja. Istrazivanja su Koristila
razliCite izvore 1 starosne skupine mikroorganizama, razli¢ita vremena stvrdnjavanja
materijala, razli¢ita vremena kontakta materijala i mikroorganizama i razli¢ite mikrobioloSke
testove stoga nisu bila usporediva. Nismo uspjeli naéi niti dva istraZzivanja s istim
eksperimentalnim uvjetima te je bilo moguce napraviti samo opisnu analizu radova. lako
ovakva vrsta dokaza ne pridonosi donosenju zakljucaka u praksi, mogla bi biti od koristi u
odabiru najboljeg biokeramickog punila. Medutim, ovaj sustavni pregledni rad otvorio je
brojna pitanja koja zahtievaju dodatnu paznju istraziva¢a u ovom podrucju.

Prvo, postoje razli¢ite klasifikacije biokeramickih materijala u literaturi. lako su
mnoga istrazivanja opisivala biokeramicke materijale i njihov sastav, pronasli smo samo dva
pregledna rada (113, 114) u kojima su opisane klasifikacije biokeramickih materijala,
medutim te dvije klasifikacije su bile razli¢ite. Al-Haddad i Che Ab Aziz (113) su podijelili
biokeramicke materijale u tri skupine: kalcij silikatni, materijali temeljeni na MTA-u i kalcij
fosfatni biokeramicki materijali, dok Jafari i Jafari (114) navode dvije skupine biokeramickih
materijala: kalcij silikatni materijali (materijali koji se temelje na MTA- u i materijali koji se
ne temelje na MTA-u) i kalcij fosfatni materijali. Razli¢ita klasifikacija biokeramickih
materijala u literaturi uzrokuje probleme u analiziranju rezultata objavljenih znanstvenih
radova 1 nihovoj interpretaciji. Zbog toga bi jedan od primarnih ciljeva buducih preglednih
radova trebao biti objasniti razli¢itosti izmedu pojedinih biokeramickih materijala u svrhu
kreiranja jasne klasifikacije biokeramickih materijala u endodonciji i primjene u znanstvenim
radovima.

Nadalje, do sada je objavljeno nekoliko sustavnih preglednih radova (114, 194- 196)
koji su se bavili antimikrobnom ucinkovitosti biokeramickih materijala. Medutim, niti jedan
od navedenih radova nije ukljucio svu dostupnu literaturu o antimikrobnom djelovanju
biokeramic¢kih materijala ve¢ su analizu temeljili na pojedinim elementima (npr. vrsti

mikroorganizama). Alshwaimi i suradnici (194) su, u svom preglednom radu, analizirali samo
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objavljena istrazivanja na E. faecalis u kombinaciji s DCT-om. Silva Almeida i suradnici
(195) ukljucili su u svoj sustavni pregledni rad istrazivanja koja su usporedivala antimikrobnu
ucinkovitost biokeramickih i konvencionalnih materijala. Jafari i Jafari (114) te Donnermeyer
i suradnici (196) su dali kratki osvrt na antimikrobno djelovanje bez uklju¢enja veéeg broja
istrazivanja.

Rezultati ovog istrazivanja pokazali su da je u vecini ukljuCenih istrazivanja
antimikrobna ucinovitost biokeramickih materijala ispitivana na E. faecalis (84, 148, 159,
160- 164, 166, 167, 169, 170, 172- 174, 176- 178, 180, 183, 185- 192, 197). E. faecalis je
mikroorganizam koji se standardno koristi u endodontskim istrazivanjima za ispitivanje
antimikrobne ucinkovitosti i razli¢itih protokola za ispiranje korijenskih kanala. Razlog je
njegova sposobnost prodiranja duboko u dentinske tubuluse, formiranje biofilmova i
prezivljavanje u uvjetima kada nisu dostupne hranjive tvari, te otpornost na dezinficijense (46,
198- 202). Rezultati pojedinih istrazivanja (203, 204) su pokazali da i kvasci mogu biti
uzrocnici apikalnog parodontitisa, medutim, samo je manji dio istrazivanja (165, 167, 171,
179, 192) ispitivao ucinak biokeramickih materijala na kvasce. Stoga je preporuka da se
daljnja istrazivanja naprave na kvascima i drugim bakterijskim vrstama koje su potencijalno
odgovorne za neuspjeh endodontskog lijecenja (165, 164, 166-168, 170, 175, 176, 180, 192).
Antimikrobna ucinkovitost materijala za punjenje moze se ispitivati na planktonskim
stanicama (84, 169) ili na biofilmovima (159, 178). lako je De Deus (205) predlozio
koristenje zrelih biofilmova u istrazivanju antimikrobnih svojstava endodontskih punila, samo
je Sest istrazivanja (159, 161, 178, 181, 183) ispitivalo antimikrobnu uéinkovitost
biokeramickih punila na zrelim biofilmovima. U ovom radu smo definirali mlade i stare
biofilmove prema istrazivanju Stojicic, Shen i Haapsalo (156), medutim jos uvijek je potreban
generalni konsenzus oko odgovaraju¢eg modela starosti endodontskog biofilma za buduca
istrazivanja.

Nadalje, De Deus (205) predlaze da se u istrazivanjima oponasaju uvjeti korijenskog
kanala. Stoga je potrebno zamijeniti stare testove poput ADT i DCT novim mikrobiolo§kim
testovima. U literaturi se za ispitivanje antimikrobnog djelovanja biokeramickih materijala
najcesce koriste ADT i DCT. Oba testa imaju odredenja ograniCenja i nedostatke. ADT je
ovisan o topljivosti i difuzijskim karakteristikama testiranog materijala i medija na kojem se
materijal testira, pa se preporuCuje samo za istrazivanje materijala topljivih u vodi (163).
Medutim ADT se najc¢esce koristi u dosadasnjim radovima (84, 160, 163, 169, 172- 174, 176,
179, 184- 189). Ogranicenja DCT-a su: nemogucnost koriStenja svjeze pripremljenih

materijala zbog mogucnosti adherencije na supstrat (161) i nemoguénost ispitivanja uc¢inka na
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biofilmove (170, 206). U nekoliko najnovijih radova antimikrobna u¢inkovitost materijala za
punjenje ispitivana je CLSM-om (84, 159, 178, 181, 183). Prema nekim autorima, CLSM je
preciznija metoda za ispitivanje antimikrobne ucinkovitosti jer ispituje materijale u klinicki
prihvatljivim uvjetima, na dentinu na kojem su prethodno uzgojeni biofilmovi (178).

Rezultati ovog istrazivanja pokazali su da se u dosadasnjim znanstvenim radovima
animikrobna aktivnost materijala za punjenje ispitivala u razli¢itim vremenima stvrdnjavanja
materijala i kontakta s mikroorganizmima (84, 181, 190), zbog ¢ega je nemoguce napraviti
usporedbu istrazivanja. Korisno bi bilo definirati bitne vremenske to¢ke u vremenima
stvrdnjavanja i1 kontakta materijala s mikroorganizmima. Medutim, sporna je moguénost
izvodenja istrazivanja s duzim vremenima kontakta, obzirom da je poznato da
mikroorganizmi tijekom vremena spontano odumiru ovisno o okoliSnim uvjetima u kojima se

nalaze (159).
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5.2. In vitro istrazivanje antibakterijske uc¢inkovitosti biokeramic¢kih materijala za
punjenje korijenskih kanala na planktonske stanicame E. faecalis

Rezultati ovog dijela istrazivanja pokazuju da biokeramicki materijali imaju bolju
antibakterijsku ucinkovitost u odnosu na materijal temeljen na umjetnoj smoli (AH Plus).
Materijal temeljen na kalcij silikatu i fosfatu (TotalFill BC Sealer) bio je naju¢inkovitiji protiv
E. faecalis, nakon cega slijedi Cisti trikalcij silikatni materijal (BioRoot RCS), dok je MTA
bazirani salicilatni smolasti materijal (MTA Fillapex) bio najmanje ucinkovit, ali jo$ uvijek
bolji od materijala temeljenog na umjetnoj smoli, AH Plusa (Dentsply). Znacajna
antibakterijska ucinkovitost biokeramickih materijala je rezultat njihovog visokog pH,
hidrofilnosti i aktivnog otpustanja kalcij hidroksida tijekom procesa stvrdnjavanja (148, 160,
192). Prema nasim saznanjima, do sada je objavljeno samo jedno istrazivanja (172) koje
usporeduje antibakterijsku u€inkovitost vise biokeramickih materijala. U istraZivanju Poggia 1
suradnika (172), TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je eliminirao sve bakterije kada je
koriSten DCT. Rezultati naSeg istrazivanja su usporedivi s rezultatima Zordan Bronzel i
suradnika (192) i Bukhari i suradnika (183) koji su utvrdili da kalcij silikatni i fosfatni
materijali (TotalFill BC Sealer i Endosequence BC) pokazuju znac¢ajnu i bolju antibakterijsku
uc¢inkovitost protiv E. faecalis od materijala temeljenog na umjetnoj smoli.

U literaturi jo$ uvijek postoje kontroverze vezane za superiorniju antibakterijsku
ucinkovitost materijala temeljenih na kalcij silikatu 1 fosfatu. U istrazivanju Shin i suradnika
(191) i Candeiro i suradnika (160), Endosequence BC Sealer (Brasseler SAD) nije pokazao
znacajniju antibakterijsku ucinkovitost u usporedbi s materijalom temeljenim na umjetnoj
smoli.

Razlike rezultata istrazivanja mogu se objasniti koriStenjem razli¢itih mikrobioloskih
metoda. U dosadasnjim istraZivanjima, antimikrobna ucinkovitost materijala za punjenje je
bila ve¢inom ispitivana ADT-om (174, 176). Taj test se temelji na mjerenju zona inhibicija
bakterijskog rasta oko postavljenih ispitivanih materijala. Sto je ve¢a zona inhibicije, materijal
ima bolju antibakterijsku ucinkovitost. Medutim, kao $to smo ve¢ opisali u prethodnom
odjeljku, nije pogodan za ispitivanje endodontskih materijala (207). Druga metoda za
ispitivanje antibakterijske ucinkovitosti je DCT. Zasniva se na tijesnom dodiru mikrobnih
stanica i ispitivanog materijala. Predstavlja pouzdaniju metodu jer daje uvid u baktericidno
djelovanje materijala, $to je klinicki relevantno. Takoder, tom tehnikom je moguce ispitati
ucinkovitost materijala u razli¢itim vremenima stvrdnjavanja (148).

Prema dosadas$njim saznanjima, samo su tri istrazivanja (84, 172, 181) proucavala

antibakterijsku ucinkovitost BioRoot RCS-a (Septodont). U istrazivanju Poggio i suradnika
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(172), BioRoot RCS (Septodont) je imao slican u¢inak kao MTA Fillapex (Angelus), ali
slabiji od TotalFill BC Sealera (Brasseler SAD). Autori su koristili DCT za proucavanje
antibakterijskog ucinka materijala kao $to smo i mi u naSem istrazivanju. U istraZivanju
Alsubaita i suradnika (181), BioRoot RCS (Septodont) i TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD)
su pokazali slicnu antibakterijsku ucinkovitost kada je koristen CLSM. Ariaz- Moliz i
suradnici (84) su u svom istrazivanju naveli bolje djelovanje BioRoot RCS-a (Septodont) i
MTA Fillapexa (Angelus) u odnosu na AH Plus (Dentsply). Iz navedenih rezultata
istrazivanja i rezultata naSeg istrazivanja, moze se zakljuciti da BioRoot RCS (Septodont), u
in vitro uvjetima, ima znacajnu antibakterijsku u¢inkovitost i bolje djelovanje od materijala
temeljenog na umjetnoj smoli i materijala temeljenog na MTA-u i umjetnoj smoli.

Rezultati istrazivanja koja su ispitivala u¢inak MTA Fillapexa (Angelus) su raznoliki.
U naSem istraZivanju, MTA Fillapex (Angelus) je pokazao najslabiji u¢inak u usporedbi s
ostalim biokeramic¢kim materijalima, ali bolji od materijala temeljenog na umjetnoj smoli.
Sli¢ni rezultati su objavljeni u prethodnim istrazivanjima (84, 161, 189). S druge strane,
nekoliko istrazivanja je pokazalo slabiju ucinkovitost usporedivu s AH Plusom (Dentsply)
(162, 185). Ta razlika moze se pripisati koriStenju ADT, ¢ija ograni¢enja smo ranije naveli
(207). Najslabija u¢inkovitost MTA Fillapexa (Angelus) u odnosu na druge materijala moze
se objasniti niskom pH vrijednosc¢u zbog niskog postotka dostupnog kalcij hidroksida (208).
U ovom istrazivanju nije bilo razlike u antibakterijskoj ucinkovitosti izmedu svjeze
pripremljenih materijala i materijala koji su stvrdnjavali tri dana. Ova tema je prili¢no
kontroverzna u literaturi. Vec¢ina prethodnih istraZivanja izvjestila je o padu antimikrobne
ucinkovitosti tijekom stvrdnjavanja (148, 186, 191). Medutim, Kapralos i suradnici (166) su
pokazali da ucinkovitost materijala moze biti dragocjena kroz duzi vremenski period. U
njhovom istrazivanu, TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je imao sliénu ucinkovitost
neovisno o tome jeli svjeZe pripremljen ili stvrdnjavan 24h ili 7 dana. Dugotrajna uc¢inkovitost
biokeramiCkih materijala se povezuje s dugotrajnim otpuStanjem kalcij hidroksidnih iona
nakon pocetne reakcije stvrdnjavanja (148).

U ovom istrazivanju smo koristili planktonske stanice za ispitivanje antibakterijske
ucinkovitost materijala za punjenje korijenskih kanala. U klinickim situacijama, nakon
konvencionalne kemomehanicke obrade, u kanalu ostaju prisutni bakterijski biofilmovi 1
planktonske stanice koje su najceS¢e smjesStene na intrakanalnim zidovima i u anatomskim
nepravilnostima kanala (209). Rezultati ovog istraZzivanja mogu se promatrati samo u okviru

djelovanja biokeramickih materijala na planktonske stanice. Slijedeca istraZivanja bi trebala
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ispitati njihovu ucinkovitost na biofilmove gradene od jedne ili viSe mikrobnih vrsta razli¢itog
stupnja starosti.

5.3. In vitro istrazivanje antibakterijske uc¢inkovitost biokeramickih materijala za
punjenje korijenskih kanala na mlade biofilmove E.faecalis

lako su svi testirani materijali pokazali smanjenje broja jedinica koje formiraju
kolonije (CFUs), niti jedna skupina nije dovela do potpune eliminacije bakterija. Prvenstveno
se takvi rezultati vezu uz izvor bakterija. U ovom istrazivanju je koriSten divlji soj E. faecalis.
Divlji sojevi su manje osjetljivi u usporedbi s najc¢esce koristenim ATCC sojem E. faecalis na
djelovanje punila te se preporucuju za ispitivanje antimikrobne u¢inkovitosti punila (157).
Takoder, E. faecalis ima znacajnu ulogu u etiologiji perzistiraju¢ih periradikularnih lezija (29)
jer posjeduje faktore virulencije i sposobnost da prezivi konvencionalnu kemomehanicku
obradu korijenskih kanala (160).

Antibakterijska ucinkovitost punila 0visi o starosnoj skupini bakterija. Vecina
istrazivanja je ispitivala antibakterijsku ucinkovitost punila na planktonskim bakterijskim
stanicama (148, 160, 170). Medutim, planktonske stanice ne predstavljaju stvarnu situaciju u
inficiranim korijenskim kanalima, stoga se preporuca koriStenje starijih bakterijskih
biofilmova, koji pokazuju vecu otpornost na antimikrobna sredstva (156, 178, 210). U ovom
istrazivanju smo koristili 48h stare biofilmove i mikrobioloski protokol opisan u istrazivanju
Barros i suradnika (157). Preporuka za daljnja istrazivanje o antibakterijskoj uéinkovitosti
punila je koriStenje starijih biofilmova.

Rezultati naSeg istrazivanja pokazuju nepotpunu eliminaciju bakterija u svim
skupinama $to je usporedivo s prethodnim istrazivanjima (159, 211). Suprotno su pokazali
Zhang i suradnici (148) u ¢ijem istrazivanju su biokeramicki materijal iRoot SP (Innovative
Bioceramix Inc.) (unutar 2 minute) i materijal temeljen na umjetnoj smoli, AH Plus
(Dentsply) (unutar 5 do 20 minuta) uzrokovali potpunu eliminaciju E.faecalis. Ovakav
rezultat moze se objasniti ¢injenicom da su planktonske stanice osjetljivije od biofilmova na
djelovanje antimikrobnih sredstava (145).

Takoder, nasi rezultat su pokazali slicnu antibakterijsku ucinkovitost TotalFill BC
Sealera (Brasseler SAD) i AH Plusa (Dentsply), protiv E. faecalis biofilmova (eliminacija
99.9%) nakon 60 minuta kontakta. Isti zakljuak su donijeli Wang i suradnici (178) u
istrazivanju gdje su pomocu CLSM-a pokazali da nema razlike izmedu biokeramickog punila
Endosequence BC Sealera (Brasseler SAD) i AH Plusa (Dentsply) nakon duzih vremena
kontakta (jedan, sedam i 30 dana). Smatra se da je antibakterijska u¢inkovitost biokeramickih

punila povezana s otpuStanjem Ca?* iona i visokim pH punila (145, 148, 160). U istraZivanju
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Nirupame i suradnika (170), AH Plus (Dentsply) i biokeramicki iRoot SP materijal
(Innovative Bioceramix Inc.) su pokazali znacajni antibakterijsku ucinkovitost protiv E.
faecalis. Medutim, AH Plus (Dentsply) je pokazao dulje vrijeme djelovanja (18h), vjerojatno
zbog otpustanja bisfenol-A-diglicidilnog etera tijekom polimerizacije (212). U ovom
istrazivanju smo ispitivali antimikrobnu uc¢inkovitost punila, unutar 60 minuta od postavljanja
materijala, koriste¢i DCT.

Istrazivanja koja su koristila DCT, a nisu imala dentin kao podlogu, pokazala su da punila
gube antibakterijski u¢inak unutar nekoliko sati ili dana od mijeSanja (148, 198). Takoder,
vrijeme kra¢e od 60 minuta se pokazalo prekratkim za pocetak djelovanja punila na bakterije
poput E. faecalis (172).

Zanimljiv rezultat ovog istrazivanja su superiorni rezultati TotalFill BC Sealera
(Brasseler SAD) nad BioRoot RCS-om (Septodont) buduéi su oba materijala biokeramicka i
imaju sli¢an sastav. BioRoot RCS (Septodont) je najnovije dvokomponentno punilo. Prah se
sastoji od trikalcijevog silikata, cirkonijevog dioksida i povidona, a tekucina od vode,
kalcijevog klorida i polikarboksilata. Do sada je objavljeno nekoliko istrazivanja o njegovom
antibakterijskom djelovanju (84, 172). Poggio i suradnici (172) su opisali slabiju
antibakterijsku uc¢inkovitost BioRoot RCS-a (Septodont) u usporedbi s punilom na bazi
epoksi smole protiv 18h starih biofilmova E.faecalis, $to se tumaci kra¢im radnim vremenom
(minimum 10 min) i vremenom stvrdnjavanja (maksimalno 4h) (84, 213). Drugi razlog bi
mogao biti vezan uz manju homogenost tog punila u usporedbi s ve¢ tvorni¢ki pripremljenim
(eng. premixing) punilima. U najnovijem istrazivanju Arias- Moliz i suradnika (84), BioRoot
RCS (Septodont) je pokazao bolju intratubularnu antibakterijsku uéinkovitost u usporedbi s
MTA Fillapexom (Angelus) i AH Plusom (Dentsply).

Razli¢iti rezultati istth materijala u navedenim istraZivanjima mogu se objasniti
koristenjem razli¢itih mikrobioloskih testova (160, 172). Najéesce koriSteni testovi u ovakvoj
vrsti istrazivanja su DCT i ADT (160, 169, 172). ADT je odgovarajuéi test za ispitivanje
topljivih materijala, ali zbog ve¢ prethodno navedenih ograniCenja testa taj test se viSe ne
preporucuje (148).

DCT je kvantitivna i ponovljiva metoda za oponasanje kontakta mikroorganizama s
endodontskim materijalima te daje informaciju o baktericidnom ucinku (172) stoga je

pouzdanija i relevantnija metoda (157, 118).
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6. ZAKLJUCCI

Prvi dio istrazivanja bio je sustavni pregledni rad o antimikrobnoj ucinkovitosti
biokeramiCkih materijala. Nije bilo moguce donijeti zakljuCak o njihovom usporednom
djelovanju 1 preporuciti odredeni materijal za klinicku upotrebu zbog velike heterogenosti
istrazivanja te nemogucnosti izrade metaanalize. Preporuka za daljnja istrazivanja je definirati
jedinstveni metodoloski pristup i provesti istrazivanja na ljudima kako bi se mogle donijeti
preporuke za klinicki rad.

U drugom dijelu istazivanju ispitivali smo antibakterijski uc¢inak o djelovanju
biokeramickih materijala za punjenje korijenskih kanala na planktonske stanice E. faecalis
koje mogu zaostati u korijenskim kanalima nakon kemomehani¢ke obrade. TotalFill BC
Sealer (Brasseler SAD) je pokazao najbolju, a AH Plus (Dentsply) najloSiju ucinkovitost u
svim vremenima stvrdnjavanja materijala i vremenima kontakta. Svi svjeze pripremljeni
materijali pokazali su bolju antibakterijsku uéinkovitost u odnosu na materijale koji su
stvrdnjavali jedan dan. Nije bilo razlike izmedu u antibakterijskom djelovanu izmedu
materijala koji su stvrdnjavali jedan i tri dana. Svi testirani biokeramicki materijali (TotalFill
BC Sealer, Bioroot RCS 1 MTA Fillapex) su imali najbolji u¢inak nakon 20 minuta kontakta,
neovisno o vremenu stvrdnjavanja.

U tre¢em istrazivanju antibakterijskog ucinka biokeramickih materijala za punjenje
korijenskih kanala koristili smo mlade biofilmove E. faecalis. TotalFill BC Sealer (Brasseler)
i AH Plus (Dentsply) su pokazali sli¢nu antibakterijsku uc¢inkovitost protiv E. faeacalis, koja
je bolja u odnosu na BioRoot RCS (Septodont) i MTA Fillapex (Angelus).
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7.  SAZETAK

Cilj: Ciljevi istrazivanja bili su usporediti antimikrobnu uéinkovitost biokeramic¢kih
materijala za punjenje korijenskih kanala, te ispitati njihovu antibakterijsku uc¢inkovitost na
planktonske stanice i mlade biofilmove E. faecalis.

Materijali i metode: U prvom dijelu istrazivanja pretrazene su tri elektronicke baze
podataka: MEDLINE preko OvidSP platforme, Embase preko OvidSP platforme i Web of
Science. IstraZivanja su uklju¢ena neovisno o dizajnu istrazivanja, vrsti publikacije i jeziku.
Dva autora su zasebno ocijenila kvalitetu izvjeStavanja.

U drugom dijelu istrazivanja bakterijska suspenzija je postavljena na povrsinu svjeze
pripremljenih materijala te materijala koji su stvrdnjavali jedan ili tri dana u vertikalno
postavljenim mikrotitarskim plo¢ama. Nakon inkubacije 2, 5, 20 i 60 minuta u svaku jazZicu
mikrotitarske plo¢e dodan je triptaza soja bujon. Nakon serijskog razrjedivanja, izbrojane su
kolonije.

U treCem dijelu istrazivanja bakterijski biofilmovi su uzgojeni na filter papirnatim
diskovima postavljenima na ploce s agrom te su, nakon inkubacije, diskovi prekriveni s Cetiri
materijala za punjenje korijenskih kanala. Nakon 60 minuta, materijali za punjenje su
uklonjeni i diskovi su preneSeni u epruvete s fosfatom puferiranom fizioloSkom otopinom.
Nakon serijskog razrjedivanja, izbrojane su kolonije.

Rezultati: Prvi dio istrazivanja obuhvatio je 37 istraZivanja koja su ispitivala
antimikrobu uéinkovitost biokeramickih materijala za punjenje korijenskih kanala. Nije bilo
moguce napraviti usporedbu rezultata istrazivanja i1 dati jasan zaklju¢ak 1 usporedbu
djelovanja jer su istrazivaci koristili razlicite izvore i starosne skupine mikroorganizama,
razli¢ita vremena stvrdnjavanja materijala i kontakta izmedu mikroorganizama i materijala 1
razli¢ite antimikrobne testove.

U drugom dijelu istrazivanja su biokeramiCki materijali pokazali znacajno bolju
ucinkovitost u odnosu na kontrolnu skupinu i materijal temeljen na umjetnoj smoli (p< 0.05).
TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) je pokazao najbolju uc¢inkovitost, usporedivu s BioRoot
RCS-om (Septodont)(p> 0.05), a slijedi ih MTA Fillapex (Angelus) (p< 0.05). Svjeze
pripremljeni materijali su imali sli¢nu ucinkovitost kao materijali koji su stvrdnjavali tri dana
(p> 0.05), ali bolju od materijala koji su stvrdnjavali jedan dan (p< 0.05). Svi materijali su
pokazali najbolju ucinkovitost nakon 20 minuta kontakta s bakterijama, neovisno jesu bili

svjeze pripremljeni ili stvrdnjavali jedan ili tri dana.

80



U tre¢em dijelu istrazivanja nije bilo znacajne razlike izmedu TotalFill BC Sealera
(Brasseler SAD) i AH Plusa (Dentsply) (p=0.386). Oba materijala su pokazala bolju
antibakterijsku ucinkovitost od BioRoot RCS-a (Septodont) i MTA Fillapexa (Angelus)
(p<0.001).

Zakljucak: Buduéi da su istrazivanja ukljuena u sustavni pregledni rad visoko
heterogena, nije moguée donijeti zakljucak o tome koji materijal ima najbolje djelovanje niti
preporuke za klinicku praksu jer su istrazivanja provodena na razliCite nacine, Sto Cini
metaanalizu neizvedivom. Potrebno je usuglasiti metodoloski pristup, jasno definirati podjelu
materijala i provesti istrazivanja na ljudima kako bi se moglo donijeti preporuke za klini¢ku
praksu.

U istrazivanju ucinka biokeramickih materijala na planktonske stanice E. faecalis,
biokeramicki materijali su pokazali bolju uéinkovitost u usporedbi s konvencionalno
koriStenim materijalom temeljenim na umjetnoj smoli. Materijali su pokazali najbolju
ucinkovitost nakon 20 minuta kontakta s bakterijskom suspenzijom, neovisno o tome da li je
materijal bio svjeze pripremljen ili je stvrdnjavao jedan ili tri dana.

U istrazivanju ucinka biokeramickih materijala na mlade biofilmove E. faecalis,
TotalFill BC Sealer (Brasseler SAD) i AH Plus (Dentsply) su pokazali bolju kratkoro¢nu
antibakterijsku u¢inkovitost od BioRoot RCS-a (Septodont) i MTA Fillapexa (Angelus).
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8. SUMMARY

Aim: The aims of the studies were to compare the antimicrobial efficacy of bioceramic
root canal sealers and to examine their antibacterial efficacy on planktonic cells and young
biofilms of E. faecalis.
Materials and methods: In the first part of the study, three electronic databases were
searched: MEDLINE via OvidSP platform, Embase via OvidSP platform and Web of Science.
Studies were included irrespective of research design, type of publication, and language.
Reporting quality was assessed by two authors independently.

In the second part of the study, the bacterial suspension was placed on the surface of
freshly mixed sealers and one or three days set sealer in vertically held microtiter plates. After
incubation of 2, 5, 20 and 60 minutes, Tripticase Soy Broth was added to each well of the
microtiter plate. After serial dilution, colony forming units were counted.

In the third part of the study, bacterial biofilms were grown on filter paper discs placed
on agar plates and, after incubation, the discs were covered with four root canal sealers. After
60 minutes, the sealers were removed and the discs were transferred to tubes containing
phosphate buffered saline. After serial dilution, colony forming units were counted.

Results: The first part of the study included 37 studies that examined the antimicrobial
efficacy of bioceramic sealers. It is not possible to make a comparison of the results from
studies and to give a clear conclusion about their comparative activity because the studies
used heterogeneous source and age groups of microorganisms, setting and contact times of
sealers and antimicrobial tests.

In the second part of the study bioceramic materials showed significantly better
efficacy than the control group and resin-based material (p <0.05). TotalFill BC Sealer
(Brasseler USA) showed the highest efficacy, comparable to BioRoot RCS (Septodont) (p>
0.05), followed with MTA Fillapex (Angelus) (p <0.05). Freshly prepared materials had
similar efficacy as sealers set for three days (p> 0.05), but better than sealers set for one day
(p <0.05). All sealers exibithed the highest efficacy after 20 minutes of contact, independly
sealers were freshly mixed or set for one or three days.

In the third part of the study, there was no significant difference between TotalFill BC
Sealer (Brasseler USA) and AH Plus (Dentsply) (p = 0.386). Both sealers showed better
antibacterial efficacy than BioRoot RCS (Septodont) and MTA Fillapex (Angelus) (p
<0.001).

Conclusion: Since the studies included in the systematic review are highly

heterogeneous, it is not possible to give a conclusion about which sealer has the best
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performance or recommendations for clinical practice because the studies were conducted in
different ways, which makes meta-analysis futile. It is necessary to uniform the
methodological approach, clearly define the materials classification and conduct studies on
humans in order to be able to make recommendations for clinical practice.

In a study of efficacy of bioceramic materials on E. faecalis planktonic cells,
bioceramic sealers showed better efficacy compared to commercially used resin-based sealer.
All sealers exhibited strongest efficacy at 20 minutes of contact time, independly sealer was
freshly mixed or one or three day set.

In a study of the efficacy of bioceramic sealers on young E. faecalis biofilms, TotalFill
BC Sealer (Brasseler USA) and AH Plus (Dentsply) showed better short-term antibacterial
efficacy than BioRoot RCS (Septodont) and MTA Fillapex (Angelus).
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