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Parodontitis je upalna bolest potpornog
tkiva zuba uzrokovana bakterijskom infek-
cijom koja unistava pri¢vrsna vlakna i alveo-
larnu kost, Nelije¢ena, ova upala dovodi do
rasklimavanja zuba te naposljetku i njihova
gubitka, Glavnim uzroénikom parodontiti-

sa smatra se dentalni plak.

Terapija parodontitisa temelii se na
mehanitkom uklanjanju supra- i subgingi-
valnih naslaga koje je ¢esto porpomognuto
dodatnom  farmakologkom terapijom, a
uspjeh uvelike ovisi o pacijentovoj surad-
ljivosti i moguénosti provodenja vrhunske
oralne higijene. Mehanitko ¢&i§¢enje stru-
ganjem i poliranjem korijenskih povrdina
(SRP, eng. scaling and root planing) podra-
zumijeva uklanjanje plaka i zubnog kamen-
ca s povrdine korijena zuba, odstranjivanje
slojeva cementa koji sadrze endotoksine
te poliranje korjenova. Actinobacillus acti-
nomycetemcomitans, Porphyromonas gingi-
valis, Tannerella forsythensis i Treponema
denticola bakterije su kojima je dokazana
najve¢a uloga u parodontnim bolestima.
Razna istraZivanja upozorila su na pove-
¢an rizik od gubitka parodontalnih tkiva
na mjestima gdje su one bile prisutne te na
bolje rezultate lije¢enja kada nisu. Te bakre-
rije mogu kontaminirati lije¢ene dZepove i
tako ugroziti rezultate lije¢enja, zbog toga
se 1 mogudi bakterijski rezervoari moraju
tretirati. Oni se mogu nalaziti u kriptama
tonzila, na dorzumu jezika, u resorpcijskim

lakunama, akcesornim

korijenskim
kanalima, u epitelu depa i vezivnom tkivu
te na zahvadenim furkacijama do kojih je
mehani¢ki tesko doprijeti.

Rasprostranjena uporaba antibiotika
dovodi do sve vedih problema vezanih za
pacijenta, a i za same bakterije. Uzimanje
antibiotika moZe izazvati cijeli  niz
nuspojava, od Zeludano-crijevnih teskoda,

preko alergijskih reakcija i anafilaktickog

$oka pa sve do zatajivanja organa i o§tecenja
mozga, S druge strane, tijekom godina
primjenjivanja  antibiotika, bakterije su
razvile izvrsnu sposobnost rezistentnosti
i sve su otpornije na sredstva koja su prije

uspjesno djelovala.

Zbog mnogih negativnih  strana
antibiotika, tezi se pronalasku njihove
alternative. Jedan od mogudih alternativnih
pristupa svakako je u pojedinim slucajevima
antimikrobna  fotodinamska  rterapija
(aPDT) (1). Antimikrobna forodinamska
terapija, znana kao i fototerapija 1
fotokemoterapija, neinvazivna je terapija
parodontalnib  dZepova &ja je svrha
uklanjanje bakrerija i njihovih endotoksina.
Prednost ovakve metode lije¢enja lokalna je
primjena agensa na koji bakrerije ne stvaraju
rezistenciju, ne uzrokuje nepozeljne reakcije
organizma te se postupak moZe ponavljati

do Zeljenih rezultata bez Stetnih posljedica.

aPDT  terapija je bazirana na
forokemijskoj reakciji koja  ukljucuje
fotosenzibilnu tvar, izvor svjetlosti i kisik.
Ta se terapija provodi u dvije faze (2).
Prva faza ukljuéuje lokalnu primjenu
fotosenzibilizatora koji se nakuplja u ciljnim
stanicama. Druga faza uklju¢uje aktivaciju
fotosenzibilizatora  vidljivim  svjetlom
odredene valne duljine uz prisutnost
kisika te unidtenje ciljnih stanica. Cilj

antimikrobne fotodinamske terapije jest

n -]
By o

Slika 1. Prikaz postupka aPDT. Mebanicko uklanjanje subgingivalnib naslaga, aplikacija

zatora te osvjetljauanje décpa. Preuzeto iz 21.
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selektivno unistenje ciljnih, abnormalnih
stanica uz postedu normalnih, zdravih

stanica (3,4) (Slika 1).

Fotosenzibilizatori

Velina senzibilizatora koridtena u me-
dicinske svrhe spada u sljedede skupine (5):
e Triciklitka bojila (akridin-oranz, ribo-

flavin, proflavin, metilensko modkrilo,

fluorescin, eritrozin, eozin)
e Tetrapiroli (porfirin i derivati, klorofil)

e Furokumarini (psoralen i njegovi me-

toksi derivati, ksantotoksin, bergapten)

U antimikrobnoj fotodinamskoj terapiji
koristimo metilensko i toluidinsko modrilo
O jer su dokazano efektivni u eliminaciji i
gram-negativnih i gram-pozitivnih bakreri-

ja ukombinaciji s diodnim laserom (6).

Izvori svjetla

Fotodinamska terapija zahtijeva izvor
svjetla za aktivaciju fotosenzibilizatora te se
pritom koristi vidljivo svjetlo odredene val-
ne duljine. Veéina senzibilizatora se akrivira
pri crvenom svjetlu valne duljine izmedu
6301 700 nm (npr. metilensko modrilo pri
670 nm). Potrebna snaga i vrijeme izloZe-
nosti svjetlu odredene valne duljine razli-
kuje se i zavisi o proizvodaéu komercijalno

dostupnih sustava (7).

U tu svrhu se koriste helij-neon laseri

(633 nm, crveno svjetlo), galij-aluminij-ar-
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sen diodni laseri (630 - 906 him, infracrveno
‘1\]11. lo) i argon Jaser (488 - 514 nm, plavo
svjetlo). Prednosti Jasera su emitiranje jed-

e valne dugine Sto omogucuje malsimal-

nu udinkovitost ako se valna duljina lasera
poklapa s vrskom apsorpeije forosenzibili-
atora te emititanje zracenja visoke energije
ito smanjuje vrijeme pojedine ekspozicije,
Nedostaci su im visoka cijena, Cesti kvarovi
i zahtjevno odrZavanje (8).

U novije vrijeme se kao izvor svjetlosti
Koriste i LED lampe (eng. light emitting di-
odes). Njihova prednost je veliko polje oba-
sjavanja, emitiranje svjetla girokog spekera,
niza cijena i manja velicina uredaja, Glavni
nedostatak ovih lampi je oteZano usmyje-
ravanje svjetla na ciljno tkivo zbog Sirokog

spekera valnih duljina 9).

Reakcija

Nakon apsorpcije svjetla odgovarajuce
valne duljine, fotosenzibilizatori se akrivira-
ju i prelaze iz osnovnog u vise energetsko
stanje, tzv. ,singlet” stanje. 1z tog stanja, sen-
zibilizator moe idi u dva smjera: vratiti se
u 0SNOVNO energetsko stanje uz emitiranje
florescencije, ili prije¢i u stabilniji oblik, ,tri-
plet” stanje. On u friplet” stanju moze uciu
dvije razlicite reakcije s biomolekulama —
tp 1itip 2.

Tip 1 - zbog nesparenog elektrona,
senzibilizator se reakcijom oksidacije brzo
i nepredvidivo spaja s bilo kojom prostor-
no bliskom molekulom proteina, lipida ili
ugljikohidrata uslijed ¢ega nastaju slobodni
radikali. Ti radikali su jako reaktivni i spaja-

nastavna i stru¢na sonda >>>

juses endogenim molekularnim lisikom,
pa nastaju kisikovi radikali (superoksid, hi-
drogen peroksid, hidroksilni radikali) koji
narusavaju integritet staniénih membrana

te tako uzrokuju smrt baktetija.

Tip 2 - senzibilizator reagira s moleku-
larnim kisikom, a kao produkr nastaje LSin-
glet” kisik. JSinglet” kisik je visoko reaktivan,
energetski pobuden oblik molekularnog
kisika i najodgovorniji je za odteéenje ciljne
stanice . On reagira s mnogim bioloskim
molekulama, kao $to su lipidi, proteini i nu-

kleinske kiseline.

JSinglet” kisik moZe djelovati na viruse,
bakrerije i gljivice. Poluvrijeme Zivota mu je
kratko, a radijus djelovanja samo 0.02 pm.
Stoga, reakcijase odvijana uskom podrudju,
$to dovodi do lokaliziranog odgovora bez
utjecaja na udaljene stanice ili organe. Zbog
toga je reakcija tipa 2 prihvacena kao glavni
put pri uniSravanju mikroba (10, 11, 12)
(Slika 2).

Primjena u stomatologiji

Fotodinamskom terapijom ne ubijaju se
samo bakterije, vec se unistavaju i njihovi
endotoksini, poput Iipopolisaharida. Lipo-
polisaharidi tretirani aPDT-om ne stimu-
liraju produkciju upalnih citokina, nego
im se direktno smanjuje bioloska aktivnost
(13).

Podaci o in vitro primjeni pokazuju da
aPDT djeluje na bakterijske kolonije u bio-
filmu. U studiji provedenoj na Zivotinjama,
dokazano je smanjenje upale u vidu smanje-

nja crvenila, krvarenja pri sondiranju (BOP,

Uotosensmzer
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Slika 2., Prikaz reak cije. Preuzeto iz 22
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eng. bleeding on probing) i koncentracije P
Gingivalisa (14,15).

Klinitka studija usporedila je primje-
nu aPDT-a bez prethodnog mehanickog
iddenja s primjenom samo subgingivnog
struganja i poliranja korijenskih povrdina.
Nakon tri mjeseca obje skupine su pokazale
smanjeno krvarenje i smanjenje dubine dze-
pova te dobitak epitelnog pri¢vrstka (16).

Yilmaz i suradnici lijecili su 10 paci-
jenata kombinacijom SRP-a i aPDT-a, a
kontrolne skupine tretirali su iskljucivo me-
hanickim &i$¢enjem, aPDT-om ili instruk-
cijama o oralnoj higijeni. U terapiji su ko-
ristili metilensko modrilo kao senzibilizaor
i kao tekudinu za ispiranje usta. Znacajno
klini¢ko pobolj$anje zabiljeZeno je u dvjema
skupinama, onoj tretiranoj kombinacijom
mehani¢kog ¢idcenja i lasera te skupini tre-
tiranoj samo mehanickim &$éenjem. Sku-
pine na kojima je provedena samo fotodi-
namska terapija, kao i skupina poducena
pravilnoj oralnoj higijeni, nisu pokazale
znadajne klinicke napretke. Izostanak uéin-
ka aPDT-a mo#e biti zbog primjene terapi-
je preko vanjske povrsine gingive (17).

Hass i suradnici ispitivali su efikasnost
aPDT-a u lije¢enju periimplantitisa. Mi-
kroskopska analiza pokazala je ucinkovitu
destrukciju bakeerijskih stanica bez ostede-

nja titanske povrdine implantara (18).

Provedena su istrazivanja i o primjeni
aPDT u lijecenju agresivnog parodontitisa
(AP). Usporedili su primjenu aPDT i an-
tibiotika (amoksicilin i metronidazol) kao
potpornu terapiju SRP-u. Nakon $est mje-
seci obje su skupine pokazale smanjenje du-
bine sondiranja i smanjenje broja dzepova,
no skupina tretirana antibioticima je poka-

zala statisticki znaéajnije rezultare (19).

Jedna studija dokazala je da SRP i
aPDT djeluju na razli¢ite vrste bakrerija.
Jedna skupina pacijenata s agresivnim pa-
rodontitisom tretirana je samo mehanicki,
a druga aPDT-om. Fotodinamska rerapija
pokazala se u¢inkovitom u smanjenju kolo-
nija A. Actinomycetemcomitans dok je SRP
reducirao crveni  kompleks (Pgingivalis,
T.denticola, Tforsythia). Zakljuéno, kom-
binacijom tih dviju terapija djelovalo bi se
na najpatogenije parodontalne bakterije (1)-
I dok jedni navode znacajne klinicke rezul-
tate nakon primjene aPDT kod pacijenata

s agresivnim parodontitisom, drugi zastu-
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paju miljenje da pri lijecenju AP ne treba
odstupati od uvrijeZene antibiorske terapije,
Proudavajudi rezultate istraZivanja broj-
nih kontroliranih klini¢kih studija, otito
i da se antimikrobna forodinamska rera-
pija moze smatrarl uspjenom dodamom
rerapijon konvencionalnom mehanickom
&icenju i poliranju koja prua bolje krat-
korotne rezultate terapije. Ukoliko na paci-
jentima kroni¢nim i agresivnim parodon-
titisom te pacijentima s periimplantitisom
provedemo dopunsku  terapiju u obliku
aPDT-a, moZemo postici bolje kratkorodne
rezultate u vidu klinitkog pri¢vrstka, sma-
njenja BOP-a i dubine dZepa (Slika 3).

Nuspojave

Od moguéih reakcija pacijenta na ova-
kvu vrstu terapije mora se spomenuti foto-
toksi¢na i foroalergijska reakcija. Kako bise
one izbjegle, vazno je tretirati samo zahva-
ceni déep pritom §tite¢i gingivu, mukozu i
jezik. Isto tako je moguée i oftecenje tkiva
aplikacijom vrlo visoke temperature prili-
kom korigtenja lasera visokih valnih duljina.
Uporabom diodnih lasera ovakve se neZe-

ljene pojave izbjegavaju. Kao treéa moguéa

komplikacija javlja se i potencijalno zratenje
otiju, kako pacijentovih tako i terapeutovih.
Stoga je prilikom koristenja svjetla obave-
zna upotreba zatitnih naocala kod nekih
komercijalno dostupnih sustava. Napo-
sljetku, treba napomenuti da aPDT nema
selektivno djelovanje na patogene bakeerije
te moZe doéi do uniitavanja benigne flore
i, posljedi¢no, kolonizacije oportunistickih
rezistentnih bakterija (20).

Zaklju¢ak

Zbog svoje jednostavnosti primjene,
dokazane uéinkovitosti, neagresivnosti na
organizam te nemoguénosti bakterija da
na nju razviju rezistenciju, antimikrobna
fotodinamska terapija sve viSe svoje mje-
sto nalazi u svim granama dentalne me-
dicine. Smanjuje potrebu za operativnim
zahvatima zbog moguénosti aplikacije na
nepristupa¢nim mjestima (primjerice kod
zahvaéenih furkacija), smanjuje rizik od
tranzitorne bakterijemije koja se ponekad
javlja nakon provedene parodontoloske te-
rapije, smanjuje uporabu antibiotika te je
pogodna za primjenu kod imunosupresiv-

nih pacijenata, ©

Slika 3. Prikaz primjene aPDT na pacijentu. Ljubaznoiéu dr.sc. Domagoja Vrazica.
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