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INTRODUCERE
I. Partea generala: Stadiul actual al cunoasterii

Capitolul 1. Implanturile dentare in practica stomatologica

1.1  Implanturi dentare: O incursiune prin istorie
Omenirea, din cele mai vechi timpuri, a Incercat sa gaseasca solutii pentru a inlocui dintii
pierduti. Dovezile arheologice atestd primele tentative de implanturi endoosoase inca din epoca
Maya, demonstrand ingeniozitatea umana in combaterea edentatiei. De la implanturile din piatra
prelucrata la cele din fildes si aur, evolutia a continuat cu implanturi din aur introduse in alveole
postextractionale. Dezvoltarea principiilor aseptice a impulsionat progresul, ducand la
implanturi din titan si la fixarea protezelor la implanturi aloplastice prin suruburi. Implanturile
dentare sunt acum o practicd de rutina in stomatologia moderna, utilizate pentru inlocuirea
dintilor pierduti. Totusi, istoria acestor solutii este mai complexa decat ar putea pdrea la prima
vedere. De la primele experimente din antichitate si pana la tehnologia avansatd de astazi,
implanturile dentare au evoluat semnificativ, iar cercetarile Tn domeniu continua sd aduca noi
inovatii.
1.1.1  Bariera transmucosala periimplantara: O poarta catre succesul pe
termen lung al implanturilor dentare
Succesul pe termen lung al implanturilor depdseste simpla osteointegrare si necesitd o
aranjare armonioasd a tesuturilor moi din jurul implantului, cunoscuta sub numele de
mucointegrare [22]. Sigiliul de tesut moale periimplantar: O componenta esentiald Un sigiliu de
tesut moale adecvat in jurul implantului consta din epiteliu periimplantar si tesut conjunctiv
subiacent, care actioneaza ca o barierd impotriva mediului oral, prevenind complicatii precum
mucosita, periimplantita si esecul implantului [23]. Jonctiunea gingie-implant este

corespondentul jonctiunii cemento-amelare a dintilor naturali; epiteliul sulcular devine santul



periimplantar iar epiteliul jonctional se ataseaza la implant, formand cu periostul o bariera de
2mm Tmpotriva inflamatiei [24].
1.1.2  Proprietatile mecanice ale osului alveolar
Proprietatile osului alveolar sunt reprezentate de: rezistenta compresiune, tractiune si

impact, elasticitate si remodelare.

1.1.3  Periimplantita

Bolile peri-implantare cuprind un spectru de afectiuni inflamatorii, in principal mucosita
peri-implantara si peri-implantita:

Mucosita peri-implantara se caracterizeaza prin inflamatia limitata la tesuturile moi din
jurul implantului, similar cu gingivita. Aceasta este o afectiune reversibild, detectabild prin
semne clinice precum sangerarea la sondare [23,34].

Peri-implantita implicd inflamatia care se extinde la osul care sustine implantul,
asemanatoare cu parodontita. Clinic, peri-implantita se prezinta cu adancimi crescute la sondare,
sangerare, supuratie si pierdere osoasa vizibilad pe radiografii [23]. Datele epidemiologice indica
o incidentd crescanda a bolilor peri-implantare, exacerbatd de numarul mare de implanturi

plasate anual la nivel global [24,34].

1.2 Proprietatile mecanice ale osului alveolar

Supravietuirea proteticii fixe pe implanturi este influentata de o serie de factori,
inclusiv tipul de proteza, mecanismul de retentie, designul cadrului de sustinere, procesul de
fabricatie si tipul de implant.

Selectia materialelor protetice interimare sau definitive pentru obtinerea restaurarilor
pe implanturi este un factor suplimentar de luat in considerare, deoarece poate influenta rata
de succes a tratamentului [44]. Prin progresele stomatologiei, utilizarea restaurdrilor
metalacrilice pe implanturi a fost inlocuitd cu utilizarea restaurdrilor metalo-ceramice,
pentru a depasi dezavantajele primelor . In prezent, sunt utilizate noi materiale pentru
obtinerea acestor proteze, cum ar fi zirconia monolitica, zirconia cu fateta ceramica, titan cu
fateta ceramica, disilicat de litiu, ceramica hibrida, PMMA frezat (poli(metacrilat de metil)),
PEEK (polietereter cetona), rasini imprimate 3D sau rasini hibride, toate prezentand

proprietati biologice si mecanice recunoscute [45].



1.2.1  Transferul fortelor masticatorii la nivelul jonctiunii implant-os
alveolar
Fortele care actioneazd pe implante sunt tridimensionale, actionand pe trei axe
principale: ocluzal-apical, mezial-distal si vestibulo-lingual. Fortele normale actioneaza
perpendicular pe suprafata ocluzala, unde fortele compresive (negative) mentin integritatea
interfetei os-implant, in timp ce fortele opuse, de intindere (pozitive), tind sa compromita
aceasti integritate. In plus, fortele de forfecare, care actioneaza paralel cu suprafata, au un
efect distructiv asupra interfetei os-implant [48].
1.2.2. Complicatiile restaurarii protetice fixe pe implantul oral endoosos
Complicatiile pe termen lung ale lucrarilor fixe pe implanturi pot fi tehnice si biologice
. Complicatiile tehnice constau in fractura infrastructurii, fractura ceramicii de fatetare,
slabirea suruburilor sau pierderea retentiei din cauza decementarii protezei. Periimplantita
este una dintre cele mai frecvente complicatii biologice asociate cu terapia implantului

dentar.



Capitolul 2. Materiale protetice folosite in restaurarile implanto-

protetice

2.1. Metalo-Ceramica
Intelegerea esecului mecanic al restaurdrilor metal-ceramice implica recunoasterea
unei multitudini de factori contributivi, asa cum este evidentiat in literatura. Acesti factori
pot varia de la incidente simple, cum ar fi un episod unic de trauma contondentd, pana la
probleme mai complexe care implicd proprietdtile materialelor, designul restaurarii si
procesele de fabricatie [68,69]. Pentru a imbunatati longevitatea si performanta restaurarilor
metal-ceramice, clinicienii trebuie sd Inteleagd temeinic acesti factori. Aceastd cunoastere
le permite clinicienilor sd valorifice punctele forte ale materialului in timp ce atenueaza
slabiciunile acestuia [70,71].
2.2 Zirconia
De cand a fost introdus in stomatologie, dioxidul de zirconiu policristalin (zirconia) a
devenit deosebit de atractiv in proteticd, datoritd proprietdtilor mecanice excelente si
aspectului natural imbunatatit comparativ cu ceramica pe metal [78]. Zirconia este chimic
un oxid si tehnologic un material ceramic, insolubil in apa, dovedit nu fi citotoxic si a nu
favoriza aderenta bacteriana, care este mai mica decat pe titan, asa cum au demonstrat
studiile atat in vitro cét si in vivo [80]. De asemenea, prezinta o radioopacitate favorabila si
un potential scazut de coroziune [81].
2.3. Ceramica hibrida
in domeniul stomatologic, ceramica este preferati pentru stabilitatea sa chimica,
proprietdti mecanice $i optice superioare, precum si pentru biocompatibilitatea inalta.
Cu toate acestea, odatd ce ceramica este instalatd in cavitatea orald, aceasta poate fi
dificil de reparat. Pe de alta parte, compozitele sunt mai usor de gestionat pentru reparatii
si modificari, dar nu performeaza la fel de bine ca ceramica in ceea ce priveste rezistenta
la uzurd, biocompatibilitatea si rezistenta mecanica.
24. Raésina hibrida
In ultimii ani, tratamentele restaurative menite si pastreze structurile dento-
parodontale sdnatoase prin interventii minime asupra lor au devenit deosebit de importante,

bazindu-se pe un concept minim invaziv [101]. Résinile compozite au fost utilizate pe scara



larga pentru a realiza acest concept. Rasina hibrida, dezvoltata pentru restaurarea molarilor,
s-a dovedit a fi un succes clinic. Aceste rezultate pozitive au extins indicatiile rasinilor
compozite Intr-o gama larga de restaurari, cum ar fi puntile partiale fixe si reabilitarile orale
complete [102], [103]. Ulterior, s-au facut diverse incercdri de a imbunatati proprietatile

mecanice ale rasinilor compozite pentru a satisface si alte cerinte clinice.



I1. Contributii personale

Capitolul 3: Ipoteza de lucru si obiectivele generale

3.1. Ipoteza de lucru

Ipoteza generala a cercetarii:

Pornind de la datele existente in literatura de specialitate, se presupune ca utilizarea unor
materiale dentare inovative — rasina hibrida cu fibra de sticla (Trinia), ceramica hibrida cu rasina
(Vita Enamic) si zirconiu (CORITEC Zr) — poate influenta semnificativ succesul restaurarilor
protetice pe implanturi, atat din punct de vedere functional si estetic, cat si biologic. Se emite
ipoteza cd zirconia, datoritd proprietatilor sale morfologice, compozitionale si mecanice
superioare, va manifesta cea mai buna biocompatibilitate si cel mai redus efect citotoxic asupra
fibroblastelor gingivale umane, atat in conditii de contact direct, cat si indirect (prin expunere
la saliva artificiala prealabil contaminatd cu materialele testate).

3.2. Obiectivele Cercetarii

Obiectiv general 1 — Caracterizarea mecanicd a materialelor dentare:
Determinarea si compararea proprietatilor mecanice esentiale (rezistenta, duritate si elasticitate)
ale celor trei materiale dentare analizate, cu scopul de a identifica materialul care reproduce cel
mai fidel comportamentul biomecanic al tesutului dentar natural.

Obiectiv general 2 — Evaluarea influentei indirecte a materialelor dentare CAD/CAM si a
salivei artificiale asupra viabilitatii si comportamentului fibroblastelor gingivale umane:
Investigarea, printr-un model in vitro indirect, a efectului indirect al materialelor dentare
realizate prin tehnologia CAD/CAM (incubate in prealabil cu saliva artificiald) asupra

viabilitatii celulare, morfologiei si comportamentului functional al fibroblastelor gingivale

.....

.....

Obiectiv general 3 — Evaluarea biocompatibilitatii materialelor dentare:
Investigarea interactiunii dintre materialele dentare selectionate si tesuturile biologice prin

analiza efectelor citotoxice asupra culturilor de fibroblaste gingivale umane, in vederea stabilirii

.....



Capitolul 4. Metodologia generala a cercetarii

4.1 Pregatirea probelor

Toate cele trei directii de cercetare ale acestei teze au vizat studierea a trei tipuri de
materiale dentare selectate pe baza faptului cd au In componenta elemente principale diferite:
fibra de sticld, dioxid de zirconiu si diverse particule de oxid/ceramicd. Compozitul din fibra
de sticla, cunoscut comercial sub numele de Trinia, dioxidul de zirconiu si compozitul pe baza
de ceramica/ particule de oxizi, Vita Enamic.

Probele de materiale dentare au fost obtinute prin prelucrare cu ajutorul tehnicii de frezare

CAD/CAM ( computer-aided design (CAD) and computer-aided manufacturing (CAM)).

Astfel, au fost produse 10 discuri cu diametre de 12-13 mm si grosimi de 3-5 mm din fiecare
material.

4.2 Sterilizarea probelor

Pentru utilizarea materialelor dentare Trinia, Vita Enamic si CORITEC Zr in vederea
indeplinirii testelelor de biocompatibilitate (MTT- test de viabilitate, dozarea oxidului nitric si
dozare lactatdehidrogenazei) dupa 24 — si 48 de ore dupa contact direct sau indirect, materialele

dentare au fost sterilizate prin 5 minute imersare in etanol si 1 ora la UV.

Fig.1.


https://en.wikipedia.org/wiki/Computer-aided_design
https://en.wikipedia.org/wiki/Computer-aided_manufacturing

Capitolul 5. Studiu asupra analizei comparative a caracteristicilor
morfologice, compozitionale si mecanice ale materialelor CAD/CAM de
noua generatie utilizate in protetica pe implanturi — studiu aplicat pe rasina

hibrid, dioxid de zirconiu si ceramica hibrid

5.1. Introducere (ipoteza de lucru si obiective specifice)

Ipoteza centrala: Utilizarea zirconiului in protetica pe implanturi confera avantaje
superioare din punct de vedere morfologic, compozitional si mecanic comparativ cu alte
materiale traditionale utilizate Tn acest scop. Zirconiul, datoritd proprietatilor sale unice si
rezistenta mecanicd, favorizeaza o integrare mai eficientd si un raspuns inflamator redus la
nivelul tesuturilor perimplantare.

Obiective specifice:

1. Evaluarea morfologiei suprafetei celor trei materiale dentare (Trinia, CORIiTEC Zr, Vita
Enamic) cu ajutorul SEM
2. Evaluarea compozitiei elementale celor trei materiale dentare (Trinia, CORITEC Zr,
Vita Enamic) cu ajutorul spectroscopiei de raxe X cu dispersie dupa energie (EDS)
3. Evaluarea comportamentului mecanic a celor trei materiale dentare (Trinia, CORiTEC
Zr, Vita Enamic) cu ajutorul testelor de compresiune
5.2. Material si metoda
In acest studiu materialele dentare CORIiTEC Zr, Trinia si Vita Enamic au fost codificate
ca fiind proba A, B si respectiv C.
5.2.1 Evaluarea morfologica

In acest studiu a fost utilizat un microscop electronic cu baleiaj Phenom ProX (SEM)
pentru a examina morfologia de suprafatd a probelor experimentale (Phenom World, Olanda).
5.2.2. Compozitia elementala

Compozitia elementala a materialelor utilizate in cadrul prezentului studiu a fost obtinuta
cu ajutorul spectroscopiei de raxe X cu dispersie dupa energie (EDS) utilizand un spectrometru
curaze X cu dispersie dupa energie din dotarea microscopului electronic de baleiaj Phenom Pro
X.

5.2.3. Evaluarea comportamentului mecanic



Pentru evaluarea comportamentului mecanic al celor trei materiale a fost utilizatda metoda
compresiunii. Pentru a putea masura deformatiile cu ajutorul metodei de corelare digitald a
imaginii (DIC), probele au fost pregatite astfel incat sa se obtina pe un fundal alb, puncte negre.
In acest scop acestea au fost pulverizate cu vopsea neagra in zona expusi camerelor video de
inregistrare.

5.3 Rezultate
5.3.1. Morfologia suprafetelor materialelor

Examinand imaginile SEM pentru proba A, incepand de la puteri de marire de 3000X pot
fi observate particulele componente ale acestui tip de material (dioxid de zirconiu) care sunt de
forma circulara si de dimensiuni aproximativ egale cu valori mai mici de 1 pm.

Imaginile SEM achizitionate pe proba B releva faptul ca sunt constituite dintr-o matrice
polimerica din rasina epoxidica in care sunt integrate fibre de sticla orientate multidirectional.

In cazul probei C in imaginile SEM din Figura 5.8. se pot observa formatiuni albe de
forme si dimensiuni diferite (particule de ceramica), inglobate intr-o matrice polimerica.
Conform producatorului proportia este de 86 % ceramica si 14% polimer iar imaginile SEM
confirma acest lucru.

5.3.2 Compozitia elementala

Pentru CORITEC Zr au fost identificate elementele constitutive ale fazei principale si
anume ale dioxidului de zirconiu (Zr si O) dar si elemente ce provin din alti oxizi specifici
acestui tip de material, cum ar fi Y din Y203 (utilizat la stabilizarea dioxidului de zirconiu) si
Hf din HfO;. Al si C vin sa confirme presupunerile datorate contaminarii probelor in procesul
de obtinere si manipulare.

Pentru Trinia in urma analizelor EDS efectuate atdt pentru materialul de ranforsare si
anume fibra de sticla (zona 1 - O, C, Si, Ca, Al, Ti, Cl, S, Zr) cat si pentru materialul care le
inglobeaza, polimerul (zona 2 - O, C, Si, Ca, Al, Na, Mg, Ti, Zr), au fost identificate elementele
constitutive ale acestora. In plus, a fost identificat Zr care probabil provine din faza de obtinere
a esantioanelor experimentale si anume din faza de frezare unde este posibil sa fi fost folosita o
freza care anterior a fost utilizata si pentru discuri din dioxid de zirconiu.

Din compozitia chimica obtinutd in zona 1 (particula de ceramica) se observa ca O este
elementul proponderent. Acest lucru era de asteptat deoarece, conform producatorului, 86% din

masa acestui material este constiutuita din particule ceramice de natura diferita. Astfel, sunt



regasite si elementele constitutive ale tuturor oxizilor mentionati de producator si anume: Si, Al,
Na, K, Zr si Ca mai putin B care nu poate fi detectat cu tipul spectrometrului utilizat. in cazul
compozitiei chimice rezultatd pentru zona 2 (matricea polimericd) se observa scaderea brusca a
continutului de O si aparitia a doua elemente specifice din constitutia materialului polimeric

utilizat de producator si anume C si N.

5.3.3. Evaluarea comportamentului mecanic

In urma analizei s-a observat cea mai mare valoare a modului de elasticitate longitudinal
este cel al probelor A (CORITEC Zr), totodatd cea mai mare tensiune de rupere este cea
inregistrata tot pentru proba A. Pe cand, valorile coeficientului de contractie transversala are
valori cuprinse intre 0,3282 si 0,3411 si se poate spune ca din punct de vedere al elasticitatii, cel
mai elastic material este cel utilizat la realizarea probelor C (Vita Enamic).

Astfel, din analiza rezultatelor mecanice se subliniaza faptul ca dioxidul de zirconiu are
un comportament mai fragil decat celelalte materiale investigate, compozitul Vita Enamic este
mai elastic decat dioxidul de zirconiu, dar mai putin rezistent decat acesta, iar datoritd
morfologiei/structurii compozitului Trinia, acesta are un comportament intermediar.

5.3.4. Discutii

In ceea ce priveste rezistenta mecanici si comportamentul la fractura datele obtinute
evidentiaza cd proba A (dioxid de zirconiu) prezintd cea mai ridicatd valoare a tensiunii de
rupere (c=—64,81\sigma = -64,816=—64,81 MPa), urmata de Trinia (—60,33-60,33—60,33 MPa)
si, la o distantd mai mare, Vita Enamic (—44,46-44,46—44,46 MPa). Aceste rezultate confirma
superioritatea zirconului in ceea ce priveste rezistenta pura la fractura, facandu-1 candidatul ideal
pentru restaurari protetice in zonele cu solicitari ocluzale ridicate, precum molarii sau lucrarile
pe arcade intregi. Totusi, aceasta rezistentd vine cu un compromis important: fragilitatea tipica
materialelor ceramice, care cedeaza brusc si catastrofal in lipsa unui mecanism de deformare
plastica. Din punct de vedere clinic, acest lucru se traduce printr-un risc crescut de fracturi
ireversibile, in special in cazurile de ocluzie dezechilibrata, bruxism sau absenta ghidajului
canin.

Privitor la datele de elasticitate si adaptabilitate functionald, modulul de elasticitate, ca
indicator al rigiditatii, este semnificativ mai mare in cazul zirconului (4288 MPa), urmat de

Trinia (2345 MPa) si Vita Enamic (2226 MPa). Aceasta diferenta este esentiala pentru medicul



clinician: un material cu un modul de elasticitate mai redus va absorbi o parte din stresul
functional, reducand transmisia fortelor catre substratul dentar sau catre implanturi. Vita
Enamic, cu cea mai micd rigiditate si cel mai mare coeficient Poisson (v=0,3411\nu =
0,3411v=0,3411), prezintd un comportament elastic superior, care poate fi benefic in cazul
restaurarilor pe dinti vitali sau pe bonturi cu structurd redusa, unde fortele trebuie disipate
eficient pentru a preveni fractura.

5.3.5. Concluzii

in concluzie, CORIiTEC Zr (Dioxid de Zirconiu) se remarci prin rezistenta ridicata la
fractura si rigiditatea mare, fiind ideal pentru restaurarile extinse si in zonele cu solicitari mari,
dar riscul de fractura este mai ridicat. Pe cand, Trinia reprezintd un compromis excelent intre
elasticitate si rezistenta, fiind versatil in utilizare, potrivit pentru restaurdri pe implanturi sau
lucrari provizorii. In ceea ce priveste Vita Enamic, acesta are o elasticitate mai mare si o
fragilitate mai redusa comparativ cu zirconiu, fiind preferat pentru restaurdrile minim invazive,

dar cu o rezistentd mai scdzutd si un potential citotoxic usor mai mare.



Capitolul 6. Studiu asupra influentei materialelor CAD/CAM si a
salivei artificiale asupra viabilitatii si comportamentului fibroblastelor

gingivale umane — o abordare in vitro indirecta
6.1. Introducere
Ipoteza acestei cercetdri se bazeaza pe datele din literatura si este reprezentatd de faptul
ca in urma studierii celor trei tipuri de materialele dentare: Trinia, Vita Enamic si CORITEC Zr,
cel din urma, sa indice cea mai buna biocompatibilitate exercitpand efectul cel mai putin
citotoxic asupra fibroblastelor in urma incubarii acestora cu saliva artificiala expusa in prealabil
la cele trei tipuri de materiale dentare.
Obiective specifice:
1. Evaluarea viabilitatii celulare dupa expunerea la saliva artificiala expusa in prealabil la
cele trei materiale dentare (Trinia, CORITEC Zr, Vita Enamic) efectuand testul MTT
2. Evaluarea citotoxicitatii celulare dupa expunerea la saliva artificiala expusa in prealabil
la cele trei materiale dentare (Trinia, CORIiTEC Zr, Vita Enamic) dozand enzima
lactatdehidrogenaza
3. Evaluarea initierierii raspunsului inflamator celulare dupa expunerea la saliva artificiala
expusa in prealabil la cele trei materiale dentare (Trinia, CORITEC Zr, Vita Enamic)
dozand oxidul nitric.
1. 6.2. Materiale si metode
2. 6.2.1. Cultura celulara
Linia celulara de fibroblaste gingivale umane HGF-1 (nr. catalog CRL-2014) a fost
cultivatd in mediu complet Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium cu 10% ser fetal bovin.
Celulele au fost mentinute la 37°C intr-o atmosferd umidificata cu 5% CO..
6.2.2 Testul de viabilitate celulara
Viabilitatea celulara a fost masuratd utilizand testul MTT (bromura de 3-(4,5-
dimetiltiazol-2-i1)-2,5-difeniltetrazoliu, Sigma-Aldrich, St. Louis, MA, SUA).
6.2.3. Cantificarea oxidului nitric
Pentru a evalua productia de oxid nitric (NO) dupa 24 si 48 de ore de incubare, s-a utilizat
kitul de testare a oxidului nitric (Thermo Fisher Scientific, Austria).

6.2.4. Testul lactat dehidrogenazei (LDH)



Dupa 24 si 48 de ore de incubare cu saliva artificiala expusa la materiale dentare, s-a
colectat mediul de culturd pentru a evalua eliberarea de LDH utilizand kitul de testare a
citotoxicitatii LDH (Thermo Fisher Scientific, OR 97402 SUA).

6.2.5. Analiza statistica

Rezultatele sunt prezentate ca medie + deviatie standard (DS) fatd de masuratorile
independente. Analiza statistica a fost efectuata utilizand un test t Student (Microsoft Excel), cu
semnificatie definita la p <0,05.

6.3 Rezultate

Viabilitatea celulara a reprezentat un procent de peste 90% comparativ cu controlul pentru
toate materialele, indicand un comportament non-citotoxic in cazul contactului indirect.

Nivelurile de NO in mediul de culturad nu au diferit semnificativ fata de control dupa 24 si
48 de ore. Acest lucru sugereaza un potential inflamator scazut al materialelor testate.

Nu s-au observat leziuni semnificative ale membranei dupa 24 de ore de expunere (Figura
6.5). La 48 de ore s-a observat o usoara crestere, aproximativ cu 14% a nivelurilor de LDH
pentru Trinia si Zirconia, sugerand efecte citotoxice minime 1n conditii de expunere prelungita.

6.4. Discutii

Prin urmare, materialele dentare Trinia, CORITEC Zr si Vita Enamic au fost evaluate
pentru biocompatibilitate in conditii care simuleaza contactul in vivo indirect prin expunerea la
saliva artificiala. Conform standardelor ISO 10993-5, materialele au fost evaluate utilizand
testul MTT, dozarea oxidului nitric (NO) si a lactat dehidrogenazei (LDH).

6.5. Concluzii

In concluzie, toate cele trei materiale dentare au demonstrat o buni biocompatibilitate in
conditii de contact indirect, cu efecte citotoxice sau inflamatorii minime observate pe parcursul

a 48 de ore.



Capitolul 7. Studiu asupra evaluarii biocompatibilitatii materialelor
CAD/CAM Trinia, CORIiTEC Zr si Vita Enamic in contact direct cu

fibroblastele gingivale umane — studiu in vitro asupra citotoxicitatii celulare

7.1. Introducere
Ipoteza : Conform literaturii de specialitate materialele dentare pe baza de dioxid de
zirconiu exercitd cea mai buna biocompatibilitate, prin urmare, ipoteza este reprezentata de
faptul ca in urma studiului comparativ dintre Trinia, Vita Enamic si CORITEC Zr, dioxidul de
zirconiu sa aiba efectul cel mai putin citotoxic in urma contactului direct cu fibroblastele
gingivale umane.
Obiective specifice:

1. Evaluarea viabilitatii celulare dupa expunerea cele trei materiale dentare (Trinia,
CORITEC Zr, Vita Enamic) efectuand testul MTT

2. Evaluarea citotoxicitatii celulare dupa expunerea la cele trei materiale dentare (Trinia,
CORITEC Zr, Vita Enamic) dozand enzima lactatdehidrogenaza

3. Evaluarea initierierii raspunsului inflamator celulare dupa la cele trei materiale dentare
(Trinia, CORITEC Zr, Vita Enamic) dozand oxidul nitric.

4. Evaluarea capacitatii antioxidante a fibroblastelor gingivale umane in urma incubarii cu
cele trei materiale dentare (Trinia, CORIiTEC Zr, Vita Enamic), marcand fluorescent
activitatea cistinei corelata cu nivelul glutationului.

5. Evaluarea autofagiei in urma incubarii fibroblastelor gingivale umane cu cele trei
materiale dentare (Trinia, CORITEC Zr, Vita Enamic), marcand fluoresctent proteina
LC3.

7.2. Material si Metoda
7.2.1 Cultura celulara
Celulele fibroblaste gingivale umane (HFIB-G) au fost cultivate in flask-uri de cultura de
75 cm? folosind mediu de cultura DMEM modificat (Dulbecco's Modified Eagle Medium)

suplimentat cu 10% ser fetal bovin si 1% antibiotic-antimicotic.



7.2.2 Testul MTT

Testul MTT, care utilizeaza bromura de tetrazoliu 3-[4,5-dimetiltiazol-2-i1]-2,5-difenil, se
bazeaza pe capacitatea celulelor vii de a converti MTT in cristale de formazan, reflectand
activitatea mitocondriala.

7.2.3 Dozarea lactatdehidrogenazei (LDH)

Pentru a evalua citotoxicitatea, eliberarea de lactat dehidrogenaza (LDH) din celulele
HFIB-G a fost masurata dupa 24 si 48 de ore de incubare utilizdnd kitul de testare a citotoxicitatii
LDH (Thermo Fisher Scientific, OR 97402, SUA).

7.2.4 Testul Griess

Testul Griess a fost utilizat pentru cuantificarea productiei de oxid nitric (NO) Tn mediul
de cultura dupa 24 si 48 de ore de incubare.

7.2.5 Microscopie de fluorescenta

Pentru a evalua capacitatea antioxidanta, a fost utilizat colorantul BioTracker™ Cystine-
FITC Live Cell 1a o concentratie de 1 pM (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, SUA) pentru a masura
absorbtia cistinei in celule dupa 24 de ore de expunere la probele de material dentar.

Pentru evaluarea autofagiei, s-a utilizat reactivul BacMam LC3B-GFP din kitul Premo™
Autophagy Sensors LC3B-GFP Kit (Thermo Fisher Scientific, SUA, nr. cat. P36235) pentru a
marca proteina LC3B asociata cu autofagozomii.

Imaginile au fost realizate cu ajutorul unui microscop Euromex iScope.

7.2.6 Analiza statistica

Datele sunt prezentate ca medie + deviatia standard (DS) a experimentelor independente.
Analiza statistica a fost efectuata utilizand un test t Student (Microsoft Excel). O valoare p <0,05
a fost considerata semnificativa statistic.

7.3. Rezultate

Pe baza datelor testului MTT, cele trei materiale au prezentat niveluri acceptabile de
biocompatibilitate dupa 24 de ore de expunere indirecta, asa cum este definit de ISO 10993-5.
Trinia a redus viabilitatea celulara cu aproximativ 17%, in timp ce Vita Enamic a prezentat o
scadere mai pronuntati, de aproximativ 35%. In ciuda acestui fapt, ambele materiale au
demonstrat o viabilitate celulara Tmbunatatitd dupd 48 de ore, sugerand ca celulele HFIB-G pot

initia mecanisme adaptive pentru a contracara stresul citotoxic timpuriu.



nivelul crescut al intensitatii fluorescentei in control arata faptul ca celulele sunt sanatoase.
Aceeasi intensitate a fluorescentei se observa si la probele testate, mai putin in cazul
VitaEnamic. De asemenea, numarul celulelor fluorescente este mai scazut in cazul ultimelor 2
materiale testate (Coritec Zr si Vita Enamic).

In ceea ce priveste capacitatea antioxidanti, intensitatea fluorescentei a scizut pentru toate
cele trei tipuri de materiale dupa 24 de ore comparativ cu grupul de control. Cu toate acestea,
pentru celulele expuse la probe pe baza de ceramica, diferenta in capacitatea antioxidanta a fost
semnificativ mai micd (p > 0,001) In comparatie cu grupul de control.

7.4. Discutii
asociate cu cele trei materiale dentare CAD/CAM avansate — Trinia, CORITEC Zr si Vita
Enamic - utilizate in mod obisnuit in restaurarile dentare fixe, subliniind interactiunile lor cu
fibroblastele gingivale umane (HFIB-G) in conditii in vitro. Desi cele trei materiale au
demonstrat o biocompatibilitate acceptabild pe baza standardelor ISO 10993-5, Vita Enamic a
prezentat un efect citotoxic moderat dupa 24 de ore, care s-a corelat cu o productie crescuta de
oxid nitric, sugerand un raspuns proinflamator tranzitoriu. Este important de mentionat ca
reducerea observata a citotoxicitatii si a markerilor inflamatori dupa 48 de ore sugereaza un
raspuns celular adaptiv, in special in randul fibroblastelor gingivale umane (HFIB-G).
Detectarea activarii autofagiei in celulele expuse la Vita Enamic - raportatd in acest studiu pentru
prima data - indica faptul ca autofagia poate functiona ca un mecanism de protectie ca raspuns
la stresul oxidativ indus de componentele pe baza de rasind, cum ar fi TEGDMA. Aceste
descoperiri subliniaza relevanta evaluarii nu numai a parametrilor standard de citotoxicitate, ci
si a proceselor biologice mai profunde, cum ar fi stresul oxidativ si autofagia, atunci cand se
evalueaza biocompatibilitatea pe termen lung a materialelor dentare.

7.5. Concluzii

In concluzie, desi atat Trinia, cat si Vita Enamic sunt promititoare pentru aplicatiile de
restaurare dentard, Trinia si Coritec Zr par s aibd un profil de biocompatibilitate mai favorabil
in conditiile testate. Sunt necesare cercetdri continue utilizand metodologii de testare mai
sofisticate pentru a Intelege pe deplin efectele biologice pe termen lung ale acestor materiale, in

special in contextul gingiei, parodontiului si mucoasei orale.
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Capitol 8. Concluzii si contributii personale

8.1. Concluzii

Evaluarea integrata a performantelor morfologice, mecanice, compozitionale si biologice
indica faptul ca Trinia este materialul cu cel mai echilibrat profil general, oferind un raport optim
intre rezistentd, flexibilitate si biocompatibilitate, ceea ce il face extrem de versatil 1n
reabilitarile protetice moderne. CORITEC Zr este superior din punct de vedere al rezistentei
mecanice si al omogenitatii structurale, fiind indicat in lucrari extinse, dar necesita prudentd in
cazuri cu substrat biologic fragil. Vita Enamic, desi valoros pentru restaurarile minim invazive
datorita comportamentului sdu elastic, prezinta o reactivitate biologica usor crescuta si necesita
evaludri suplimentare Tnainte de utilizarea in zone cu contact prelungit cu tesuturile moi orale.
Astfel, alegerea materialului optim trebuie fundamentatd nu doar pe criterii mecanice sau
lung.

Asadar, datele obtinute in aceastd cercetare arata ca toate cele trei materiale testate —
Trinia, CORITEC Zr si Vita Enamic — pot fi utilizate in siguranta in practica restaurativa, dar in
functie de profilul clinic si biologic al fiecdrui caz. Trinia si CORITEC Zr au demonstrat un
profil biomecanic si biologic mai favorabil in conditiile testate, in timp ce Vita Enamic, desi
promitator din punct de vedere functional, necesitd o monitorizare atentd din perspectiva
citotoxicitatii si a activarii autofagice. Aceste concluzii sustin nevoia de cercetdri suplimentare,
care sd includa modele tridimensionale de co-culturi celulare si studii in vivo pe termen lung,
pentru a elucida in mod complet impactul acestor materiale asupra sandtatii orale si pentru a
optimiza selectia clinicd a materialelor in stomatologia restauratoare digitald contemporana.

8.2. Contributii proprii

Contributiile originale ale acestei teze constau in corelarea multidisciplinara intre date
biologice, mecanice si structurale, in utilizarea salivei artificiale pre-expuse materialelor ca

mediu experimental realist, precum si in identificarea activarii autofagiei ca mecanism



compensator celular in contactul cu anumite materiale compozite. Rezultatele obtinute ofera
astfel o bazd stiintificd solida pentru dezvoltarea unor biomateriale dentare mai sigure,
personalizate si adaptate cerintelor stomatologiei restaurative digitale moderne.

In concluzie, putem spune ci acasa teza de doctorat poate fi un punct de plecare pentru un
specialist, in vederea alegerii materialului optim 1n vederea realizarii unor lucrari dentare.
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