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Kontaktna preosjetljivost na

stomatoloπke protetske materijale

- slitine

Saæetak

Reakcije tipa IV, ili reakcije kasne preosjetljivosti, jedna su od mani-
festacija staniËne imunosti. Te su reakcije uzrokovane specifiËno sen-
zibiliziranim T-limfocitima. U stomatologiji posebice zanimljiva kon-
taktna preosjetljivost. Nadomjestci su u dugotrajnom izravnom doticaju
s oralnim tkivima i slinom, a ujedno se u funkciji troπe i savijaju. Ta
zbivanja dovode do korozivnih procesa koji rezultiraju oslobaanjem
iona, njihovom akumulacijom u tkivima i moguÊom senzibilizacijom, to
jest alergijskom reakcijom. Stomatolozi bi u svojemu radu trebali birati
slitine s manjom tendencijom otpuπtanja iona, odnosno dobre biosno-
πljivosti. PreporuËa se izbjegavati uporabu slitina s visokim udjelom
nikla. 

Epikutani (patch) test indiciran je u svakoga pacijenta koji u svojoj
povijesti bolesti navodi preosjetljivost na kovine ili druge materijale
koji Êe se upotrijebiti za izradbu protetskoga nadomjestka.

KljuËne rijeËi: kontaktna preosjetljivost, stomatoloπki protetski ma-
terijali - slitine, patch test.
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Uvod

Reakcije preosjetljivosti na stomatoloπke protet-

ske materijale nisu do kraja razjaπnjeni problemi da-

naπnje stomatologije. DramatiËan porast ËestoÊe

alergijskih bolesti u opÊoj populaciji (1) te velik broj

novih protetskih gradivnih i pomoÊnih materijala na

træiπtu Ëine intrigantnu spregu. Etiologija lezije u us-

noj πupljini nastale nakon umetnutoga nadomjestka

Ëesto je nejasna, miπljenja kliniËara razliËita, a di-

jagnostika zahtjevna i skupa (2). 

Jesu li protetski pacijenti s obzirom na izravan,

dug doticaj s nadomjestkom riziËna skupina ili su

izuzeti od problema alergije, pitanje je na koje Êe

ovaj pregledni Ëlanak pokuπati dati odgovor.

ZahvaljujuÊi Spectoru (1951.), alergoloπka ispi-

tivanja na stomatoloπke protetske slitine postaju sve

vaænija, priznaju se i polako uvode u praksu (3).

Uvoenje fluorescentnoga rendgenskog spektrosko-

pa, elektronskoga mikroskopa i Energy Dispersive

X-Ray Microanlysis (EDX), otkrivanje i kvantifika-
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cija iona kovine otpuπtenih iz fiksnoprotetskih ra-

dova u slini i sulkusnoj tekuÊini (4) raπËlamba iz-

brusaka (5-7) postaje jednostavnija i uvelike prido-

nosi rasvjetljavanju problema alergije u stomatolo-

giji. Deset najËeπÊe otpuπtenih iona kovina bili su:

ioni srebra, bakra, cinka, nikla, zlata, paladija, ko-

sitra, indija i kroma (4). 

Osnovni kriterij u izboru materijala za nadomje-

stak jest njegova bioloπka tolerancija. No pojava ne-

æeljenih reakcija: kemijskih, toksiËnih, alergijskih

ili pak kancerogenih, pobuuje sumnju na manjka-

vost kliniËkih istraæivanja ili pak nepotpunost u pri-

kazu sastava materijala (8-12). 

Nadomjesci u usnoj πupljini istodobno budu iz-

loæeni razliËitim procesima: savijanju, troπenju i ko-

roziji (13), pri Ëemu se raskida pasivni sloj na po-

vrπini nadomjestka, nastaje jednoliËno izgrizanje,

otapanje materijala i otpuπtanje iona (14). Troπenjem

se na nadomjestku poveÊava povrπina s koje se ioni

tada otpuπtaju u veÊoj koliËini. Korozija i troπenje

zatvaraju s otpuπtanjem iona zaËarani krug. Pukotine

i udubljenja najËeπÊa su mjesta zahvaÊena korozijom

(15). Postojanje razliËitih vrsta kovina u ustima (u

izravnom doticaju, sa slinom kao elektrolitom i bez

izolatora) lako Êe izazvati galvansku koroziju, po-

sljediËno pasivizaciju, te otpuπtanje (16) i nakuplja-

nje kovinskih ostataka u tkivu (17-20).

Coombs i Gell su godine 1963. predloæili podjelu

alergijskih reakcija prema imunim mehanizmima

koji uzrokuju oπteÊenja tkiva. Po toj podjeli (dopu-

njenoj 1975.) alergijske se reakcije dijele na humo-

ralne: tip 1, tip 2, tip 3, i celularne: tip 4, za stoma-

tologe najvaæniji tip. Reakcija tipa 4 uzrokovana je

specifiËno senzibiliziranim T-limfocitima, a doka-

zuje se epikutanim (patch) testom. Na mjestu doti-

caja s antigenom reakcija se razvija polagano kao

upala. Potrebna su 48-72 sata da reakcija postane

pozitivna, a u staniËnom infiltratu karakteristiËni

su limfociti uz Langerhansove stanice. Nakon doti-

caja s antigenom, aktiviraju se regrutirane (monociti,

bazofili, neutrofili) i rezidentne stanice (mononukle-

arni fagociti, mastociti). Konkretno, otpuπtanjem ko-

vinskih iona iz nadomjestka stvaraju se tzv. senzi-

bilizirajuÊi agensi, koji nisu antigeni ali stjeËu takva

svojstva veæuÊi se za tkivo (izravno ili nakon inter-

medijarnih kemijskih reakcija) stvarajuÊi konjugate

hapten-protein. Ti kompleksi uzrokuju senzibiliza-

ciju, a reakcije kasne preosjetljivosti kad god koæa

ili sluznica doe u doticaj s istom ili kemijski sli-

Ënom tvari (21, 22).

Opisano je viπe sluËajeva stomatitisa, stomato-

piroze, lihena, lihenoidnih reakcija i drugih bolesti

usne πupljine koje su se razvile poπto je umetnut na-

domjestak (23-25). Marcusson (26) je povezao ume-

tanje protetskoga rada i preosjetljivosti na nikal s

pojavom sindroma kroniËnoga umora, poteπkoÊama

koncentracije, poremeÊajem sna, glavoboljama, boli

u zglobovima i miπiÊima te osjetljivosti zubi. Ta-

koer navodi i peËenje usta i jezika, suhoÊu usta, os-

jeÊaj struje u ustima te bol i zamor TMZ (27). Merritt

(19) opisuje pojavu kovinskoga okusa u ustima na-

kon protetske sanacije s nadomjestkom od kobalt-

-krom slitine. 

Pojava kontaktnog alergijskog dermatitisa sve je

ËeπÊa i kod terapeuta i kod zubnoga tehniËara, po-

gotovo nakon dugotrajnije izloæenosti protetskim

materijalima (28-31), a pojavljuju se i u drugim

granama stomatologije (32, 33).

Dijagnostika kasne preosjetljivosti

Iscrpna anamneza prva je karika u lancu dijagno-

ze alergije; pri tome je potrebno utvrditi prijaπnju

pojavu alergijskih bolesti i postojanje atopijske dija-

teze. Vaæniji su takoer podatci o trenutaËnoj tera-

piji, obiljeæjima okoline u kojoj pacijent æivi, zani-

manju i mjestu rada, vrstama pripravaka za osobnu

higijenu, i sl. (34). Van Arsdel (35) predlaæe aler-

goloπku obradbu svakog pacijenta s pozitivnom ana-

mnezom prije protetske terapije.

Alergoloπki test koji se u dijagostici kasne pre-

osjetljivosti izvodi na bolesnicima (in vivo) je epi-

kutani (patch) test, a po potrebi se izvode i in vitro
testovi (36). Epikutani test je bioloπki test kojim se

odreuje ima li ili nema kasne alergijske reakcije na

specifiËni antigen (37). Testiranje se provodi po pre-

porukama Meunarodne skupine za istraæivanje kon-

taktnog dermatitisa (ICDRG) (34). Upotrebljavaju

se alergeni u netoksiËnoj koncentraciji, najËeπÊe 

2%-tni u vazelinu, parafinu, vodi (38), petrolatumu

(39) ili u nekom drugom otapalu (metanol, etanol,

aceton) (40) smjeπtenom u disku od celuloze, pre-

krivenim nepropusnim aluminijskim papirom pre-

svuËenim polietilenom. Postavljaju se na oËiπÊenu,

intaktnu koæu, obiËno gornjega dijela lea ili gor-
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njega vanjskog dijela nadlaktice, gdje ostaju pokri-

veni 48 sati. Tada se prvi put oËitavaju rezultati, a

sljedeÊi nakon 72 i 96 sati. Reakcije mogu biti ne-

gativne (osoba nije senzibilizirana na odreeni an-

tigen) ili pozitivne pa se ovisno o jakosti reakcije

oznaËavaju na tri naËina:

+ za neznatni eritem i edem uz crvenilo, moguÊe

papule bez vezikula

++ za neznatni eritem, edem, pojedinaËne papule

i pokoja vezikula

+++ mnogobrojne papule i vezikule, pokoja bula,

erodirana povrπina i jako vlaæenje (36, 37, 41). 

MoguÊa je pojava laæno pozitivnih i laæno nega-

tivnih rezultata. Do laæno pozitivnog rezultata dovest

Êe previsoka koncentracija haptena, unakrsna reak-

cija s nedefiniranim tvarima, upala blizu mjesta te-

stiranja, iritacija nakon pokrivanja, itd. Uzroci laæno

negativnih rezultata jesu pogrjeπke u tehnici izvedbe

testa i anergija (prolazna ili trajna). Do prolazne

anergije mogu dovesti akutne infekcije, vakcinacije,

zraËenje, akutni alkoholizam, imunosupresivni lije-

kovi, a do trajne; bolesti limfnog sustava (limfom,

kroniËna leukemija), maligni tumori i druge teπke

kroniËne bolesti, starost, spontani gubitak kasne pre-

osjetljivosti u inaËe zdrave osobe i niz nepoznatih

genetiËki uvjetovanih razloga (35,42). 

SliËno epikutanom, test se moæe izvesti epimu-

kozno, a Axell (43) opisuje intraoralno testiranje.

U dijagnostici kasne preosjetljivosti u kliniËkoj imu-

nologiji, in vitro, upotrebljavaju se test inhibicije mi-

gracije i test limfocitne transformacije (36, 44). Po-

stoje i studije o identifikaciji metal-specifiËnih lim-

focita koji bi se rabili kao biomarkeri prigodom di-

jagnosticiranja preosjetljivosti (45).

Alergogeni potencijal kovine

Schaffran (46) je upozorio na neke zanimljive

povezanosti: pacijenti pozitivni na zlato bili su po-

zitivni i na nikal, a pozitivni na paladij takoer su

bili pozitivni i na nikal. Rizik upotrebe paladija u

stomatoloπkim protetskim slitinama izrazito je nizak

zbog niske vrijednosti otpuπtanja iona paladija (46). 

Kansu i Aydin (47) su platinu, i to njezinu sol,

stavili na sedmo mjesto po alergogenom potencijalu. 

Alergija na krom moæe se javiti samo prelaskom

u πesterovalentnu sol-kromat. Senzibilizacija je olak-

πana ekspozicijom preko deterdæenata, izbjeljivaËa,

kozmetiËkih pripravaka (48). 

U svojim su istraæivanjima Merritt (49) i Sunder-

man (50) dokazali da svi ioni kobalta davani na usta

budu izluËeni urinom unutar 48 sati.

Alergije na nikal su ËeπÊe u industrijski razvije-

nijim zemljama, ËeπÊe se javljaju u æena (10%) nego

u muπkaraca (1-2%), vjerojatno zbog njihove senzi-

biliziranosti preko nakita (48, 51). Nikal izaziva viπe

kontaktnih alergijskih reakcija nego sve kovine zaje-

dno, pa Ëak i u onim slitinama u kojima ga ima u

vrlo maloj koncentraciji (1,5%) (47). Alergogeni

uËinci nikla i berilija na stomatoloπke pacijente i tok-

siËni uËinci na zubotehniËare potencijalni je problem

u stomatologiji (52, 53). Korozija slitina koje sadræe

nikal rezultira otpuπtanjem iona i njihovom akumu-

lacijom u susjednome tkivu (54-58), i u udaljenim

organima (59, 60). Ipak, tvrdi Goh (53), sustavski

odgovor na elementarni nikal i spojeve nikla u du-

æemu razdoblju nije joπ dovoljno istraæen. Zna se da

neke slitine na bazi nikla, osobito one koje sadræe

berilij, podlijeæu jaËoj koroziji, pogotovo pri niæim

pH vrijednostima (52, 57). Kod senzibilizirane osobe

nije presudna koncentracija u slitini za poticanje

alergijske reakcije (61, 62). Koncentracija nikla od

2,5μg/mL pokazala se je toksiËnom za stanice gin-

give u kulturi tkiva (63). Ioni nikla, kobalta i kroma

veæu se za proteine (najËeπÊe albumin) i tako se pre-

nose kroz tijelo. Vezanje ima tendenciju reverzi-

bilnosti i kovina moæe biti prenesena na odreeno

mjesto (npr. bubreg), zatim osloboena od proteina

te eliminirana urinom. Nikal davan pokusnim æivo-

tinjama na usta izluËen je urinom unutar 24 sata (64,

65). Premda su istraæivanja o ulozi iona kovina limi-

tirana, postoje podatci da je nikal kemoprivlaËan te

zbog toga poveÊava akutnu upalnu reakciju, koja

je obiËno kratkotrajna, ali opisani su sluËajevi i du-

æeg postojanja (66). Nikal je u nekim spojevima,

osobito subsulfid ili nikal-karbonil, pokazivao kan-

cerogenost u sluËaju stalnog izlaganja na radnome

mjestu (67-69). Alergija na nikal pokazala se je pre-

sudnom za odreivanje osjetljivosti na paladij, bu-

duÊi da je veÊina (93-100%) ljudi koji su preosjetljivi

na ione paladija isto su tako preosjetljivi i na nikal

(20). Prema Geurtsenu, taj je postotak mnogo manji

i iznosi 34-65,5% (11). 
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Navedeni kliniËki sluËajevi mogu upuÊivati na

pogrjeπan zakljuËak da Êe slitine s niklom Ëesto iza-

zvati alergijske reakcije, πto u kliniËkoj praksi nije

tako. Radi se o sporadiËnim sluËajevima i veÊina re-

centnih studija o kliniËkoj upotrebi slitina s odre-

enim udjelom nikla, u ortopedske i stomatoloπke

svrhe, pokazuje njegovu πiroku uporabu bez pojave

alergije (70). Naime kada bi visok postotak ljudi koji

su alergiËni na nikal (15% prema Gohu) (53) odba-

civao nadomjestke u sastavu koji se nalazi, bilo bi

razloga za veliku zabrinutost zato πto on postoji u

sastavu mnogih stomatoloπkih protetskih slitina. 

»estoÊu preosjetljivosti i alergijskoga odgovora

ne bi trebalo zanemariti, ali treba imati na umu da

postoji mnogo viπe ljudi s preosjetljivoπÊu na kovinu

nego ljudi koji zaista reagiraju na protetski nado-

mjestak (71).

Alergije na zlato su kontradiktorne. Anhlide (72)

tvrdi da alergija na protetske radove izraene iz

zlatnih slitina ne postoji, tu tvrdnju potkrjepljuje i

Alanko (40), a Ahlgren (73) i Björkner (74) upozo-

ravaju na pojavu doticajne alergije i pozitivnoga koæ-

nog testa na soli zlata.

Indij-sulfat, indij-klorid i iridij klorid inertni su

spojevi (75). Cink, rubidij, renij, silicij, mangan,

tungsten i drugi elementi u stomatoloπkim su pro-

tetskim slitinama u manjemu postotku i u dostupnoj

literaturi nije pronaena alergija na njih. Kadmij, ne-

koÊ upotrebljavan, odbaËen je zbog kancerogenosti

(76).

Titan je u posljednje vrijeme zbog svoje ekono-

miËnosti i biokompatibilosti postao materijal od vi-

sokog interesa u protetici. Otpornost titana na oko-

linu primarno ovisi o tankoj, æilavoj membrani povr-

πinskog oksida. Ta pasivna oksidna membrana sta-

bilna je u πiroku rasponu pH potencijala i tempera-

ture. Zbog toga razloga titan je uglavnom otporan

na blago reduktivne, neutralne i visoko oksidativne

okoline. Jedino pod visoko reduktivnim uvjetima taj

se oksidni film raspada pa se moæe javiti korozija.

Ti uvjeti obiËno se ne nalaze u ustima. Paradoksalno

navedenom, na samoformirajuÊi zaπtitni film moæe

se πtetno djelovati pretjeranom upotrebom najËeπÊih

preventivnih sredstava u stomatologiji, povrπinskom

aplikacijom fluorida (77).

ZakljuËak

UËestala pojava alergijskih reakcija na razliËite

tvari ukljuËuje i moguÊnost nastanka preosjetljivosti

na stomatoloπke protetske gradivne i pomoÊne mate-

rijale. Protetske slitine, njihov sastav i tehnoloπka

obradba, odnosno kakvoÊa lijeva, pridonijet Êe da

se postignu bolja struktura i bolja svojstva u klini-

Ëkoj uporabi. Nadomjestak u ustima podlijeæe koro-

zijskim procesima, otpuπtanjem iona i stvaranjem

korozijskih kompleksa koji mogu biti uzrokom sen-

zibilizacije organizma. Nikal izaziva viπe doticajnih

alergijskih reakcija nego sve ostale kovine zajedno.

Krom i platina u svojemu elementarnom stanju nisu

alergogeni, ali njihove soli mogu pokazati takav

uËinak.

Paladij i platina pokazuju iznimno niske vrijed-

nosti otpuπtanja iona iz slitine pa je zato rizik upo-

trebe stomatoloπkih protetskih slitina u satavu kojih

su uporabljeni ti elementi malen. Za zlato se pregle-

dom relevantnih baza podataka mogu naÊi kontra-

diktorni podatci, ali kliniËari Êe se sloæiti da su viso-

koplemenite zlatne slitine vrlo postojane u usnoj πup-

ljini.

Ako temeljem iskaza bolesnika, kliniËkoga nala-

za ili kliniËkih testova postoji sumnja na alergiju

na bilo koji stomatoloπki protetski materijal, potre-

bno je prije izradbe nadomjestka provesti ispitivanje

ciljanim alergenima, napraviti odgovarajuÊe krvne

pretrage i zatim odabrati materijal za izradbu nado-

mjestka. Vrlo iscrpna anamneza, koja je u svako-

dnevnom radu stomatoloπke prakse Ëesto manjkava,

sada Êe se ponovno pokazati korisnom i nezaobila-

znom. Pogrjeπan je put rjeπavati probleme nakon

pojave simptoma, i s etiËke i s materijalne strane.

Prijeko je potrebno potaknuti stomatologe da poπtuju

sve navedene karike, pogotovo kada je rijeË o paci-

jentima s atopijskom anamnezom. S druge strane,

nepotrebno je i skupo provesti alergoloπko ispiti-

vanje svim protetskim pacijentima, jer je vrlo malo

onih u kojih se je razvila alergijska reakcija nakon

πto im se je umetnuo nadomjestak. 
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