Utjecaj infekcije 1 traume
na dentinogenezu

Influence of Infection and Trauma
on Dentinogenesis

Sazetak

Izvrsen je morfoloski studij dentinogeneze na incizivima Sta-
kora u uvjetima nepovoljnog djelovanja operativne traume u kom-
binaciji s mono i mijeSanom infekcijom pulpe s bakterijama Strep-
tococcus mutans i Veillonelle.

Na 72 Zgr-Whistar imunogena stakora, podijeljena u pokusnu
(54) i kontrolnu grupu (18), inokulirano je, pod aseptickim uvje-
tima, na otvorenu pulpu 0,5 McFarlandove koncentracije Ciste i
mijesane kulture bakterija. U kontrolnoj grupi koristena je fiziolo-
Ska otopina. Nakon 7, 21 i 52 dana pokusnog razdoblja materijal
je fiksiran u 10% neutralnoj otopini formalina, smrznut, rezan na
debljinu od oko 5 mikrometara i obojen hematoksilin eozinom, a
za prikaz bakterija Braun-Breinovom metodom.

Rezultati su pokazali da poremecéaj mineralizacije dentina
moZe biti posljedica operativne traume i infekcije. Jacina poreme-
¢aja odgovarala je patogenosti bakterija, a ocitovala se hipomine-
ralizacijom, prolaznom ili progresivnom resorpcijom. Najjace o-
Stecenje u obliku resorptivnih inkluzija u dentinu ocitovalo se kod
mijesane infekcije u 52-dnevnom pokusnom razdoblju.
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Uvod

Mnogobrojna klini¢ka iskustva potkrijeplje-
na svestranim eksperimentalnim istrazivanjima
pokazala su da oStecenje pulpe direktno utjece
na proces dentinogeneze. OStecenje formativ-
nih pulpnih stanica djeluje vrlo nepovoljno na
;tvaranje, odnosno mineralizaciju dentina (1,

Incizivi §takora mogu vrlo uspjesno posluziti
kao pokusni model za praéenje procesa denti-

nogeneze. Znacenje tih zubi jest da neprestano
rastu 1 da se mineraliziraju tijekom cijelog Zi-
votnog vijeka Zivotinje, §to im daje osobine ko-
je imaju zubi u razvitku. U fizioloskim uvjeti-
ma, u tih se zubi ne odvija proces resorpcije
dentina ve¢ samo apozicija, pa metabolicki sta-
tus dentina ostaje trajno zabiljeZen, $to se moze
lijepo pratiti na histolo$kim preparatima (3, 4,

Shour (6) je opisao razne metode kojima je
moguce pratiti proces mineralizacije zubi. Me-
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du njima je histolosko ispitivanje vrlo jedno-
stavna i pouzdana metoda, a histoloski izgled
dentina vrlo osjetljiv pokazatelj procesa mine-
ralizacije. Autor preporucuje da se pritom
uzimaju u obzir slijedeci pokazatelji:

1. Sirina predentina; normalno iznosi 10-20
mikrometara. Veca §irina predentina je direk-
tno proporcionalna stupnju poremecaja mine-
ralizacije. U takvim je slucajevima intermedi-
jarna zona, a to je podrucje gdje zapocinje pro-
ces mineralizacije, valovita izgleda.

2. Dnevni prirast dentinskog tkiva; normal-
no iznosi 16 mikrometara. ProSirenje tog sloja
pokazuje jacinu oStecenja dentinogeneze.

3.Vaskularni pupoljci u dentinu posljedica su
iznenadnog prestanka stani¢ne aktivnosti. Nji-
hova pojava je obi¢no u svezi s jakim lokalnim
ili opéim poremecajima koji uniStavaju forma-
tivne pulpne stanice prije nego $to se zavrsi nji-
hov Zivotni ciklus.

4. Gubitak palisadnog poretka odontoblasta
znak je poremecene homeostaze, a upala i ne-
kroza pulpe mogu biti prvi vjesnici aktivnog
procesa resorpcije.

5. Fronta mineralizacije u ranoj fazi poreme-
¢ene dentinogeneze veoma je nepravilna, sa Si-
rokom zonom interglobularnog dentina.

U ovom smo radu izvrSili morfoloski studij
dentinogeneze na incizivima $takora u uvjetima
nepovoljnog djelovanja operativne traume u
kombinaciji s mono i mijeSanom infekcijom
zubne pulpe.

Materijal i metoda

U radu smo upotrijebili 72 muska Zgr-Whi-
star imunogena Stakora, koji su podijeljeni u
pokusnu (54) i kontrolnu skupinu (18). U asep-
tickim uvjetima pulpa je otvorena Celi¢nim
svrdlom br. 018. U pokusnoj grupi je na otvore-
nu pulpu injicirano 0,5 McFarlandove koncen-
tracije Ciste, odnosno mijeSane kulture Strepto-
coccus mutansa i Veillonelle, a u kontrolnu gru-
pu fizioloska otopina. Nakon toga kavitet je za-
tvoren karboksilatnim cementom i kompozi-
tom.

Zivotinje su Zrtvovane nakon 7, 21 i 52 dana
pokusnog razdoblja. Na ovom pokusnom mo-
delu razdoblje ispitivanja nije moglo trajati du-
ze zbog funkcijske atricije inciziva na kojima je
vren eksperiment. Materijal je fiksiran u neu-
tralnoj otopini 10% formalina. Za histolosko
promatranje, koje je vrSeno svjetlosnim mikro-

skopom, koriStena je tehnika smrzavanja, pre-
parati su rezani na debljinu oko 5 mikrometara,
a obojeni hematoksilin eozinom. Za bojenje
mikroorganizama primijenjena je Braun-Brei-
nova metoda.

Rezultati

Morfolosko promatranje inciziva Stakora iz-
lozenog infekciji pulpe bakterijama Streptococ-
cus mutans i Veillonella u obliku mono i mijesa-
ne infekcije pokazalo je slijedece:

U svim ispitivanim zubima u podrucju opera-
tivne traume nadena su jaka krvarenja i polja
nekroti¢ne pulpe. U nekim slucajevima opaze-
na je i resorpcija dentina (sl. 1).

Slika 1. Resorpcija dentina u blizini operativne traume
kod infekcije pulpe Streptococcus mutansom na-
kon 7 dana. HE x 200.

Figure 1. Dentin resorption adjacently to a surgical trauma
in pulp infection with Streptococcus mutans after
7 days. HE x 200.

Kod monoinfekcije Veillonellom, nakon in-
fekcije u trajanju od 7 dana, nadena je hipere-
mija pulpe koja se u velini slucajeva povukla
nakon 21 dan.

U podruéju pulpodentinskog grani¢nog kom-
pleksa, a u blizini operativne traume, odonto-
blasti su mjestimi¢no izgubili svoj palisadni po-
redak i zonu predentina, $to je bilo praceno sla-
bijom mineralizacijom pojedinih podrué¢ja den-
tina, naroCito nakon 52. dana pokusnog razdob-
lja (sl. 2, 3).

Kod monoinfekcije Streptococcus mutan-
som, sedmog dana u svim pulpama nadena je
hiperemija. Nakon 21. i 52. dana od pocetka in-
fekcije, blizu operativne traume nadeni su zna-
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Slika 2. Mjestimicni vgubimk palisadnog poretka odonto-
blasta i zone predentina kod monoinfekcije Veillo-
nellom nakon 7 dana. HE x 100.

Figure 2. Sporadic loss of the palisade arrangement of
odontoblasts and the zone of predentin in Veillo-
nella monoinfection after 7 days. HE x 100.

Slika 3. Resorpcija dentina, poprecni presjek kod monoin-
fekcije Veillonellom nakon 52 dana. HE x 400.

Figure 3. Dentin resorption, transversal section 'in mo-
noinfection with Veillonella after 52 days.
HE x 400.

kovi upale i nekroza. Apikalno smjesteno pul-
pno tkivo bilo je normalno, hiperemicno ili ne-
kroti¢no, §to je ovisilo o trajanju infekcije.

U pulpodentinskom granicnom kompleksu
nadeni su svi poremecaji koji odgovaraju slabi-
joj mineralizaciji ili dentinskoj resorpciji, a to
su: valovita intermedijarna dentinska granica,
debeli sloj interglobularnog dentina te pupanje
kapilara u dentinu (sl. 4, 5). Upala pulpe kore-
spondirala je s gubitkom odontoblasta i preden-

Slika 4. Valovita intermedijarna dentinska granica, gubi-
tak zone predentina, djelomicni gubitak odonto-
blasta kod infekcije S. mutansom nakon 52 dana.
HE x 400.

Figure 4. Undulating intermediary dentin border, loss of
the predentin zone, sporadic loss of odontoblasts
in infection with S. mutans after 52 days.

HE x 400.

Slika 5. Valovita intermedijarna dentinska granica, djelo-
mic¢ni gubitak predentina i odontoblasta i Siroka
zona interglobularnog dentina kod monoinfekcije
S. mutansom nakon 52 dana. HE x 400.

Figure 5. Undulating intermediary dentin border, partial
loss of predentin and odontoblasts, and a wide
zone of interglobular dentin in monoinfection
with S. mutans after 52 days. HE x 400.

tina, stvaranjem lakuna i aktivnim stanicama ti-
pa dentinoklasta ili dentinoblasta (sl. 6, 6a).
Kod nekroze pulpe nadena su Siroka podrucja
dentinske resorpcije (sl. 7).

Sve se to dogodilo i kod mijeSane infekcije sa
Streptococcus mutansom i Veillonellom, ali
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.f‘éi:

Slika 6. i 6a. Resorptivne lakune i aktivne dentin resorbi-

rajuce stanice (odontoklasti) kod upale pulpe kod

monoinfekcije S. mutansom nakon 7 dana.
HE x 200.

Figure 6 and 6a. Resorptive lacunae and active dentin-re-
sorbing cells (odontoclasts) in pulp inflammation
in monoinfection with S. mutans after 7 days.
HE x 200.

Slika 7. Siroko podrudje dentinske resorpcije kod nekroze
pulpe kod monoinfekcije S. mutansom nakon 21
dan. HE x 400.

Figure 7. A wide area of dentin resorption in pulp necrosis
in monoinfection with S. mutans after 21 days.
HE x 400.

Slika 8. Zone nekroze u dentinu kod mijesane infekcije S.
mutansom i Veillonellom nakon 52 dana.
HE x 200.

Figure 8. Necrotic zones in dentin in mixed infection with
S. mutans and Veillonella after 52 days.
HE x 200.

mnogo jace i s velikim zonama nekroti¢nih in-
kluzija u dentinu, §to se narocito dobro vidjelo
na tkivu izlozenom infekciji 52 dana.

Operativna trauma bez infekcije (kontrolna
grupa) u nekoliko slu¢ajeva u pulpodentinskom
grani¢nom kompleksu takoder je pokazala po-
remecaj, a u pulpi hiperemiju, upalu ili nekro-
zu, koje su bile pra¢ene odgovarajucom slabi-
jom mineralizacijom dentina i prolaznom ili
progresivnom resorpcijom. Pregled promjena
zubne pulpe eksperimentalnih Zivotinja prika-
zuje tablica 1.

Tablica 1. Pregled histoloskih promjena zubne pulpe
eksperimentalnih Zivotinja u pokusu

Table 1. Histologic alterations in dental pulp of
experimental animals used in the study

Dani kada su Zrtvovane Zivotinje
grupa/N
7 21 52
hiperemija2/6  |nekroza 3/6
a/l8 hiperemija 6/6" | upala 3/6 |hiperemija na
nekroza 1/6  |periapeksul/6
hiperemija 4/6
1 peremj a 2
b/18 ol 206 upala 4/6 |nekroza  2/6
/18 hiperemija 5/6 upala 1/6 |nemaznakova
upala 1/6 upale
d/18 hiperemija 6/6 nema znakova nema znakova
upale upale

* — broj pozitivnih nalaza / ukupni broj zuba
a — S.mutans apliciran na otvorenu zubnu pulpu
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b— S.mutans apliciran zajedno s Veillonellom na
otvorenu zubnu pulpu

¢ — Veillonella aplicirana na otvorenu zubnu pulpu

d - sterilna fizioloska otopina aplicirana na otvorenu
zubnu pulpu

Rasprava

Reakcija zubne pulpe, a u svezi s time i denti-
nogeneza, ovise 0 mnogim izvanjskim i unutra-
$njim Ciniocima koji se dogadaju u okvirima fi-
ziolos$kog i patoloskog (7, 8, 9, 10). Funkcija
zuba, sama po sebi, neprestano pobuduje odon-
toblaste na aktivnost, a oCituje se stvaranjem
skleroti¢nog i sekundarnog dentina, $to je ujed-
no znak velike reaktivnosti formativnih pulpnih
stanica i bioloske prilagodljivosti zuba na trose-
nje.

JMecTu izvanjskim utjecajima koji oStecuju
pulpu i remete ili zaustavljaju proces dentino-
geneze, najcesce se susreCemo s podrazajima
infektivnog podrijetla. Medutim, podrazavajuci
materijali i operativni zahvati koje primjenjuje-
mo u nasoj struci dovode takoder do mehanic-
kog, kemijskog ili fizikalnog oStecenja pulpe,
pri ¢emu se dentinogeneza dogada nepravilno
ili se potpuno zaustavlja. Akutna trauma je te-
Ska noksa za zub jer uvelike narusava ili potpu-
no prekida dentinogenezu s mogucim resorptiv-
nim procesima.

Hoce li resorpcija postati progresivna ili ¢e
do¢i do reparacije ovisi 0 sposobnosti vezivno-
tkivnog dijela pulpe da izdiferencira nove odon-
toblaste s primjerenom sekretornom funkci-
jom.

Proces dentinogeneze moze se lijepo pratiti
na pokusnom modelu koji je izradio Shour (6),
zato §to se mogu pratiti sve razvojne faze, po-
¢evsi od Sirine i oblika nemineraliziranog pre-
dentina, intermedijarne dentinske zone, preko
stvaranja interglobularnog dentina, do ritmic-
kog poremecaja stratifikacije i formiranja nor-
.malnog pokrovnog dentina.

U nasem smo se radu uspjesno koristili ovom
metodom i ustanovili da je stupanj poremecaja
dentinogeneze ovisio o patogenosti inokulira-
nog mikroorganizma i duZini trajanja infekcije.
Ustanovili smo da mijes$ana infekcija teZe naru-
Sava dentinogenezu zuba od monoinfekcije, $to
je vrlo vazna spoznaja za kliniCku praksu, jer se
u na$oj kazuistici najée$¢e susreCemo s mijesa-
nim infekcijama. Takoder je nadeno da je tezi-
na poremecaja ovisila o udaljenosti od opera-
tivne traume. U blizini operativne traume nade-

.ne su vece zone resorpcijskih lakuna nego sto je

nadeno na perifernim predjelima, §to potvrduje
¢injenicu da je operativna trauma, sama po se-
bi, vrlo teska noksa za pulpu i dentinogenezu.
Razlike u nalazima unutar pojedinih pokusnih
grupa mogu se pripisati individualnoj reaktiv-
nosti pulpnog organa u pojedinih zZivotinja.

Brooks (11) je opisao unutrasnje resorpcije
korijena molara i premolara neizniknulih zubi s
patohistoloSkom slikom kroni¢nog pulpitisa i
aktivacijom multinuklearnih gigantskih stanica.
U slucaju premolara one se mogu povezati s in-
toksikacijom preko nepovrijedene cakline u ko-
je jos nije dovrSeno konacno sazrijevanje, pa
postoji moguénost kemijsko-toksi¢nih podraza-
ja. Medutim, jo§ nema objadnjenja za takve
slu¢ajeve u trajnih molara iznad kojih se ne na-
laze mlije¢ni zubi koji bi se mogli okriviti kao
izvor intoksikacije. Walton (12) opisuje pre-
eruptivnu intrakoronarnu resorpciju s patolo-
Skim nakupljanjem prekolagenih niti, nekro-
zom vezivnog tkiva i nekroti¢nim inkluzijama u
dentinu. To govori u prilog misljenja da se u re-
sorptivnim lezijama zubi u razvitku susre¢emo s
razli¢itom patogenezom, koja nije do kraja ob-
jasnjena (13).

U svezi s time mogli bismo pojavu nekrotic-
nih inkluzija u nasim nalazima povezati s poja-
¢anom kolagenolitickom aktivnoséu Veillonel-
le, koja se nalazi u metaboli¢koj povezanosti sa
S. mutansom kod mijeSane infekcije (14).

Zakljucak

Na temelju morfoloskog promatranja denti-
nogeneze na incizivima Stakora, u uvjetima ne-
povoljnog djelovanja operativne traume i in-
fekcije zubne pulpe, mozemo donijeti slijedece
zakljucke:

— poremecaj mineralizacije dentina mozZe biti
posljedica operativne traume same ili kumula-
tivnog djelovanja operativne traume i infekcije;

— jacina poremecaja odgovara jacini i traja-
nju nepovoljnog utjecaja na pulpu, a ocituje se
u obliku hipomineralizacije, te prolazne ili pro-
gresivne resorpcije;

— najjace oStecenje kako u pulpi, tako i u mi-
neralizaciji dentina, uzrokovano je kumulativ-
nim djelovanjem operativne traume i mijeSane
infekcije sa Streptococcus mutansom i Veillo-
nellom, koje je narolito doSlo do izrazaja u
52-dnevnom pokusnom razdoblju.
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Summary

A morphological study of dentinogenesis was done on rats in-
cisors under conditions of unfavorable operative trauma acting in
combination with mono and mixed pulp infection with the bacte-
ria: Streptococcus mutans and Veillonella.

In a group of 72 Zgr — Whistar imunogene rats, divided into a
test (54) and control (18) group, 0,5 McFarland concentrate of pu-
re and mixed bacteria culture was inoculated into open pulp under
aseptic conditions. Saline solution was used in the control group.
After 7, 21 and 52 day-test-period the material was fixed in a 10%
neutral formaline solution, frozen, cut app. 5 micrometers thick,
and stained with HE for the purpose of bacteria being shown by the
Brown-Brain method.

The results show that dentine mineralisation disturbance may
be due to operative trauma and infection. The disturbance extent
was proportional to bacteria pathogenecity and was manifested
through hypomineralisation, temporary or progressive resorption.
The strongest mutilation in a form of resorptive inclusions in the
dentine was manifested in the 52-day-test-period mixed infection.

Key words: infection, trauma, dentinogenesis
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