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Sazetak

SISTEMNI I LOKALNI CIMBENICI U ODABIRU PACIJENATA ZA
IMPLANTOPROTETSKU TERAPIJU

Dentalni implantati, s odgovaraju¢om suprastrukturom, postaju sve popularniji izbor lijecenja
djelomicne i/ili potpune bezubosti. Mnogi ¢imbenici mogu utjecati na oseointegraciju i uspjeh
terapije, a ovaj rad navodi najnovija istrazivanja o utjecaju sistemnih i lokalnih stanja na uspjeh

terapije te nudi smjernice u rjeSavanju tih stanja.

Ispravni kriteriji u odabiru pacijenta za implantoprotetsku terapiju trebali bi u velikoj mjeri
ukljucivati pacijente s izvrsnom oralnom higijenom, bez podloge odredenih parodontnih
oboljenja te pacijente bez znacajnih sistemnih bolesti i kroni¢nih bolesnika na sistemnoj
terapiji.

Detaljnom medicinskom anamnezom saznat ¢emo sve relevantne ¢cimbenike koji mogu utjecati
na lijecenje. Sistemno zdravlje treba biti dovoljno dobro da se podnese 1 kirurski dio 1 protetska
terapija. Poseban oprez treba postojati kod pacijenata s dijabetesom jer ti pacijenti imaju veci
rizik za razvoj periimplantatnih oboljenja, zatim kod pacijenata na bisfosfonatima zbog rizika
od uspjeha oseointegracije te kod pacijenata koji su primali radioterapiju ili kemoterapiju.
Pusaci imaju dvostruko vele Sanse za neuspjeh implantata, slicno kao 1 pacijenti s

parodontitisom.

Dobra oralna higijena i debeli fenotip gingive te dovoljna koli¢ina raspoloZive kosti neki su od

lokalnih faktora koji mogu pozitivno utjecati na uspjeh terapije.

Detaljnim ekstraoralnim 1 intraoralnim pregledima te detaljnom analizom trodimenzionalne
rendgenske snimke moguce je razraditi plan koji ¢e dati optimalne rezultate, provesti terapiju

na predvidljiv i uspjeSan nacin te time pruZiti zadovoljstvo i terapeutu i pacijentu.

Kljuéne rije€i: dentalni implantati; planiranje terapije; implantoprotetika; sistemni ¢imbenici;

lokalni ¢imbenici



Summary

SYSTEMIC AND LOCAL FACTORS RELEVANT FOR CHOOSING PATIENTS FOR
IMPLANT-PROSTHETIC THERAPY

Dental implants, with the appropriate suprastructure, are becoming an increasingly popular
treatment option for partial and / or complete edentulousness. Many factors can influence
osseointegration and therapy success, and this paper lists the latest research on the impact of
systemic and local conditions on therapy success and offers guidelines in addressing these

conditions.

The correct criteria in selecting a patient for implant-prosthetic therapy should largely include
patients with excellent oral hygiene, without a background of certain periodontal diseases, and

patients without significant systemic diseases and chronic patients on systemic therapy.

By collecting detailed medical history, we will find out all the relevant factors that may affect
treatment. Systemic health should be good enough to withstand both the surgical part and
prosthetic therapy. Special care should be taken in patients with diabetes because these patients
have a higher risk of developing periimplant diseases, as well as in patients on bisphosphonates
due to the risk of unsuccessful osseointegration and in patients receiving radiotherapy or
chemotherapy. Smokers are twice as likely to have implant failure, similar with patients

diagnosed with periodontitis.

Good oral hygiene and a thick gingival phenotype with a sufficient amount of available bone

are some of the local factors that can positively affect the success of therapy.

By detailed extraoral and intraoral examinations and detailed analysis of three-dimensional X-
rays, it is possible to develop a plan that will give optimal results, conduct therapy in a

predictable and successful way and thus provide satisfaction to both therapist and patient.

Keywords: dental implants; therapy planning; implant-proshetic; systemic factors; local factors
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Popis skracenica

ASA (engl. American Society of Anesthesiologists) — Americko druStvo anesteziologa
KOPB — kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest

HbAlc — hemoglobin Alc

CROM (engl. chronic recurrent multifocal osteomyelitis) — kroni¢ni rekurentni multifokalni

osteomijelitis

BRON!J (engl. bisphosphonate — related osteonecrosis of the jaw) — bisfosfonatima uzrokovana

osteonekroza celjusti
CTX (engl. c-terminal cross-linked telopeptide) — c-terminalno umreZeni telopeptidi
INR (engl. international normalized ratio) — medunarodni normalizirani omjer
OAK - antikoagulantni lijek
NOAK - novi antikoagulantni lijek
AVK — antagonisti vitamina K
HIV (engl. human immunodeficiency virus) — virus humane imunodeficijencije
ADA (engl. American Dental Association) — Americko stomatolosko drustvo
DNK - deoksiribonukleinska kiselina
HAART (engl. highly active antiretroviral therapy) — visokoaktivna antiretroviralna terapija
SGT — slobodni gingivni transplantat

CBCT (engl. cone beam computed tomography) — racunalna tomografija koni¢nog snopa

rendgenskih zraka
GBR (engl. guided bone regeneration) — vodena regeneracija kosti

CAD-CAM (engl. computer aided design — computer aided manufacture) — racunalno

potpomognuto oblikovanje — racunalno potpomognuta izrada
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1. UVOD
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Dentalni implantati omogucuju retenciju mobilnih 1 fiksnih protetskih konstrukcija.
Zahvaljuju¢i naprednim kirurskim metodama te augmentaciji kosti i mekog tkiva, modifikaciji
povrSine implantata, njihovih oblika i1 protetske veze, sve su manje stope neuspjeha
implantoprotetske terapije, unato¢ primjeni implantata i kod rizi¢nih pacijenata. Kako bi se
pacijente na predvidljiv na¢in vodilo kroz terapiju, potrebno je uvaziti niz ¢imbenika, sistemnih

1 lokalnih, koji ¢e biti opisani u ovom radu.

Prije samog pocetka implantoprotetske terapije pacijent mora biti u potpunosti informiran o
svim moguénostima lijeCenja, biti svjestan mogucih komplikacija u tijeku terapije, vremenu
odrzavanja terapije, posljedicama neodrzavanja dobre oralne higijene te prednostima i
nedostatcima samog postupka. Pacijent bi trebao biti motiviran, imati realna ocekivanja i zZelju

za brigu o restoraciji, te dolaziti na redovite kontrolne preglede (1).

Planiranje implantoprotetske terapije vazna je faza koja zahtijeva paZljivu i temeljitu

dijagnostiku.

Dobra oralna higijena i debeli fenotip gingive klju¢ni su za predvidljive kirurSke rezultate.
Posebnu pozornost treba obratiti na ¢imbenike povezane s leziStem implantata: horizontalna i
vertikalna koli¢ina raspolozive kosti, kvaliteta 1 kvantiteta mekog tkiva, potrebe za
augmentacijom tvrdog i/ili mekog tkiva, te hoée li se augmentacija i ugradnja provesti

istovremeno ili s vremenskim razmakom (2).

Da bi se implantat proglasio uspjesnim, potrebno je najmanje petogodiSnje pracenje (3) i taj
uspjeh odnosi se na prezivljavanje implantata u funkciji (survival). Uspjeh koji ovisi o
oseointegraciji moZzemo saznati odmah po isteku predvidenog razdoblja oseointegracije

(success) (4).

Savjesni klini¢ar koji provodi implantoprotetsku terapiju trebao bi na samom pocetku imati u

vidu sve moguce posljedice neuspjeha terapije, te na taj nacin znati pravovremeno reagirati.

Svrha ovog rada je prikazati da se, uz odgovarajuéu medicinsku anamnezu, dijagnozu, te plan

terapije, implantoprotetska terapija moze provesti na predvidljiv 1 uspjeSan nacin.

Rad daje pregled najnovijih klinickih smjernica koje se temelje na znanstvenim dokazima, a

koje su potrebne terapeutu pri stvaranju pravilnog plana implantoprotetske terapije.
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2. SISTEMNI CIMBENICI
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Razvoj implantologije u dentalnoj medicini predstavlja ogroman napredak jer otvara nove
terapijske moguénosti. Ve¢ na samom pocetku znalo se da sistemne bolesti mogu utjecati na
ishod lijecenja. Sustav klasifikacije fizickog stanja bolesnika Americkog drustva anesteziologa
(engl. American Society of Anesthesiologists - ASA) koristi se viSe od 60 godina. Namjena je
procijeniti pacijentove medicinske komorbiditete prije anestezije. Sam klasifikacijski sustav

moze biti od pomo¢i i u predvidanju perioperativnih rizika (Tablica 1.).

Tablica 1. ASA klasifikacija.

ASA 1 Zdrav pacijent

Umjerena sistemna bolest, bez funkcijskog ogranicenja
ASA 11 (kontrolirana hipertenzija, dijabeticar na oralnim antidijabeticima,
umjerena kroni¢na opstruktivna pluéna bolest — KOPB)

ASA III Teska sistemna bolest s funkcijskim ogranicenjima
(dijabeticar na inzulinu, nekontrolirana hipertenzija)

ASA 1V Teska sistemna bolest opasna po Zivot

ASAV Moribundni pacijent

ASA VI Mozdana smrt

Pacijenti klase ASA I 1 ASA II mogu sigurno i s predvidljivim ishodom ué¢i u
implantoprotetsku terapiju. Kod pacijenata klase ASA III, IV, V i VI nije predvideno da se ista
provodi (5, 6, 7).

2.1. Dob

Mlada dobna skupina suoCena je s ogranicenjima kada je u pitanju ugradnja dentalnog
implantata. Za postupak je nuzno da je Celjust potpuno razvijena. U vecini slucajeva pacijent

mora imati najmanje 18 godina, premda to nije zadana dob, ve¢ ovisi je li osoba dosegla koStanu
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zrelost, tj. je 1i zavrSen skeletni rast i razvoj. Stoga je prije odluke o ugradnji dentalnog

implantata nuzno uciniti RTG snimku Sake kako bismo to ustanovili.

Nasuprot tome, starija dob ne predstavlja rizik za ugradnju dentalnog implantata i postizanje
oseointegracije. Terapija dentalnim implantatima pokazala se uspjeSnom i kod pacijenata u
njihovim 80-im, i 90-im godinama Zivota. Ono §to predstavlja mogucu zapreku u postavljanju
implantata jest ¢injenica da stariju dob Cesto prati polimedikacija koja zahtijeva oprez pri
implantoloskoj terapiji (8, 9). Danas se zivotni vijek dosta produzio pa se time 1 povecava broj
pacijenata kojima je potrebna dentalna njega. Visoka dob donosi fizioloSke i patoloske
promjene kao Sto su pogorSanje vida, smanjenje vjeStine ruku, smanjenje kognitivnih
sposobnosti ¢esto popracenih multimorbidno§¢u i1 polimedikacijom. To zahtijeva da protetske
koncepte prilagodimo pacijentovim potrebama (10). S obzirom na ¢esto ograni¢enu sposobnost
odrzavanja oralne higijene, najceS¢a komplikacija kod starijih pacijenata jest periimplantatni
mukozitis. Stoga je terapija izbora proteza na implantatima koja se, u slucaju potrebe za

resektivnom terapijom, moze jednostavno nadomjestiti podlaganjem bez naruSavanja estetike

(11).

2.2. PuSenje

PuSenje ima utjecaj na opce i oralno zdravlje pojedinca. Duhan negativno utje¢e na ishod
gotovo svih terapijskih postupaka koji se provode u usnoj Supljini: povecava rizik od
parodontne bolesti, oralnih prekanceroznih 1 kanceroznih lezija, karijesa korijena 1
periimplantitisa, uzrokuje oSte¢enje okusa, odgodeno cijeljenje rana nakon ekstrakcija,

parodontnih postupaka i ortognatskih zahvata (12).

Imunoloski odgovor smanjen je 1 onesposobljen inhibicijom funkcije granulocitnih leukocita
(13), pusenje potice destruktivnu aktivnost polimorfonukleara (14), a ulogu ima i smanjena
saturacija hemoglobina u mikrocirkulaciji gingive (13), te ometanje revaskularizacije kosti 1
mekih tkiva (15). Smanjena prokrvljenost gingivnog tkiva posljedica je vazokonstriktornog
ucinka nikotina (16). PuSenje ima vrlo negativan utjecaj na regenerativnu parodontnu terapiju,
ukljucujuéi 1 terapiju koStanim graftovima, te na vodenu tkivnu regenerativnu terapiju i

kombinaciju tih terapija (14).

Klinicki se ucinak puSenja o€ituje kroz duboke mukozne dzepove oko implantata, upalu

periimplantatne mukoze te kroz povecanu resorpciju periimplantatne kosti (17).
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Stopa neuspjeha oseointegracije implantata dvostruko je ve¢a kod pusaca (17), a pusaci s loSom

oralnom higijenom imaju tri puta veci gubitak kosti nakon deset godina u odnosu na nepusace
(18).

Kako bi se povecala stopa uspjesnosti implantoloske terapije kod pusaca, predlazu se razliciti
protokoli. Predlaze se prestanak pusenja barem tjedan dana prije zahvata kako bi se omogucéilo
poniStavanje povecane agregacije trombocita i viskoznosti krvi. Pacijent bi trebao nastaviti
izbjegavati duhan najmanje dva mjeseca nakon postavljanja implantata kako bi zarastanje kosti

napredovalo do osteoblasticke faze i kako bi se uspostavila rana oseointegracija (19).

Lambert i sur. zakljucuju da se Stetni u¢inci mogu umanjiti prestankom pusenja, preoperativnim

ordiniranjem antibiotika te ugradnjom implantata od titana obloZenih hidroksiapatitom (20).

2.3. Dijabetes

Dijabetes je skupina metabolickih bolesti u kojima postoji visoka razina Secera u krvi tijekom
dugog razdoblja zbog potpunog ili djelomi¢nog nedostatka inzulina ili rezistencije na inzulin,
odnosno oboje. Dijabetes melitus je kronicna bolest hiperglikemije koja uzrokuje visestruke

nuspojave.

O dijabetesu kao relativnoj kontraindikaciji za ugradnju implantata kontroverzno se raspravlja.
Kako se povecava broj oboljelih od dijabetesa, tako je 1 sve viSe bolesnika s dijabetesom koji

zahtijevaju implantoloSku terapiju (21, 22).

Istrazivanja pokazuju da pacijenti koji boluju od dijabetesa imaju velike koristi od oralne
rehabilitacije temeljene na dentalnim implantatima jer nakon gubitka zuba, pacijenti
izbjegavaju hranu za koju treba viSe napora da se saZzvace, S§to moZe rezultirati Stetnom

prehranom i loSom metabolickom kontrolom (23).

Dijabetes melitus utjeCe na oseointegraciju tako §to reducira kontaktnu povrSinu implantat —
kost, smanjuje gustocu kosti uz povrsinu implantata, slabija je oseointegracija spongiozne kosti

dok je oseointegracija kortikalne kosti jednaka (24, 25).

Kod metabolicki kontrolirane bolesti, postupci implantacije su sigurni i predvidljivi sa stopom

komplikacija sli¢noj onima kod zdravih pacijenata, te nema utjecaja na oseointegraciju (26).
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Potrebno je ostaviti dvostruko viSe vremena za razdoblje oseointegracije kod pacijenata s

dijabetesom; u gornjoj ¢eljusti osam mjeseci, u donjoj celjusti Sest mjeseci (24).

Profilakticka primjena antibiotika i ispiranje usne Supljine klorheksidinom poboljsavaju uspjeh

implantoprotetske terapije te smanjuju postoperativne komplikacije (21, 22).

Vrijednosti HbAlc (glikoliziranog hemoglobina) oznacavaju prosje¢nu razinu glukoze u krvi u
posljednja tri mjeseca, a sve vrijednosti iznad 6 — 6.5 % oznacavale bi osobu kod koje moze

do¢i do razvoja kasnih dijabetickih komplikacija (26).

Stopa prezivljavanja implantata kod dijabetiCara ne razlikuje se od stope prezivljavanja kod
zdravih bolesnika unutar prvih Sest godina, ali u dugoro¢nom promatranju do dvadeset godina
smanjena je stopa prezivljavanja implantata kod dijabetic¢ara (27, 28). U literaturi nema dokaza
da postupci augmentacije poput vodene regeneracije kosti i podizanja dna sinusa imaju vecu
komplikaciju i stopu neuspjeha kod pacijenata s dobro kontroliranim dijabetesom (29, 30).
Redovne kontrole pacijenata koji boluju od dijabetesa omogucéit ¢e rano otkrivanje

periimplantatnog mukozitisa, pa i moguceg periimplantitisa (27, 28).

2.4. Lijekovi
2.4.1. Antiresorptivni lijekovi

Bisfosfonati, uz denosumabe, su antiresorptivni lijekovi koji se koriste posljednjih 40 godina
za lijeCenje osteoporoze (postmenopauzalne, senilne, te kortikosteroidima izazvane), zatim za
lijeCenje hiperkalcemije izazvane osteolizom kod malignih bolesti (multipli mijelom, karcinom
pluc¢a, prostate, dojke), kod Pagetove bolesti, kroni¢nog rekurentnog multifokalnog
osteomijelitisa (engl. chronic recurrent multifocal osteomyelitis - CROM), Gaucherove bolesti,

fibrozne displazije te kod osteogenesis imperfecta (31).

Bisfosfonati inhibiraju osteoklaste te uzrokuju apoptozu — smrt osteoklasta, imaju antiangiogeni
ucinak §to uzrokuje ishemiju koja posljedi¢no potencira nastanak osteonekroze, dok je
osteoblasti¢na aktivnost ocuvana. Nuspojave terapije bisfosfonatima su avaskularna nekroza
sluznice 1 bisfosfonatima uzrokovana osteonekroza celjusti (engl. bisphosphonate-related
osteonecrosis of the jaw - BRONJ), stoga je vrlo bitno poSstivati protokol pri ugradnji dentalnih

implantata kod pacijenata koji su trenutno, ili su bili na terapiji bisfosfonatima (32).
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Specificnost BRONIJ-a je da se javlja iskljucivo u kostima ¢eljusti (33) koje imaju visoki stupanj
remodelacije. Bisfosfonati se akumuliraju na mjestima aktivne remodelacije i1 tako pridonose
pojacanoj koncentraciji u kostima. Povecani rizik od nastanka upale predstavljaju tanka oralna
sluznica, prisutnost zubi koji su putem parodontnih ligamenata u vezi s okolnom kosti te brojne
bakterije (34). Osteonekroza se najCeSée javlja nakon vadenja zuba. Bisfosfonati osim na
osteoklaste negativno utjecu i na sluznicu uzrokujuéi toksi¢nost mekih tkiva §to uzrokuje
ekspoziciju kosti 1 otezano cijeljenje. Na eksponiranoj kosti nakupljaju se bakterije koje mogu
potencirati nastanak upale, odnosno spustaju pH vrijednost, gdje se bisfosfonati dodatno vezu

za hidroksilapatit u kosti i aktiviraju (33).

Preventivne mjere koje bismo trebali u€initi prije pocetka terapije bisfosfonatima su pregled i
uklanjanje svih potencijalnih stanja koja bi mogla dovesti do stvaranja osteonekroze tijekom
terapije. Potrebno je sanirati sve zube, eliminirati sve lokalne faktore rizika, a kirurSke zahvate
uciniti minimalno tri tjedna prije pocetka terapije bisfosfonatima kako bi se postiglo
prihvatljivo mekotkivno cijeljenje. Potrebna je i edukacija pacijenata o vaznosti dobre oralne

higijene te redovitim stomatoloskim pregledima (35).

Periimplantoloski protokol kod pacijenata s osteoporozom trebao bi ukljucivati terapiju
vitaminom D (400-800 ij./dan) te kalcijem (1500 mg/dan), zatim produzeno razdoblje

cijeljenja, te optimiziranje opterecenja implantatima (36, 37).

Invazivni dentalni zahvati poput vadenja zuba, alveotomije, ugradnje dentalnih implantata,
endodontske kirurgije te parodontne kirurgije povecavaju rizik za nastanak BRONJ-a pet do

sedam puta (35).
Protokol za ugradnju implantata kod pacijenata na terapiji bisfosfonatima:

¢ ne kod pacijenata koji su kandidati ili su na parenteralnoj terapiji
¢ ne kod pacijenata koji su na peroralnoj terapiji uz dijagnozu BRONJ-a

e da kod pacijenata koji su kandidati ili su na peroralnoj terapiji, ali samo kod

pacijenata koji su na peroralnoj terapiji kra¢e od tri godine, krae od tri godine uz
kortikosteroide ili duze od tri godine bez kortikosteroida, uz prekid terapije od tri mjeseca (nalaz
c-terminalno umrezenog telopeptida - CTX > 150 pg/MI) uz nastavak terapije tri mjeseca nakon
elektivnog zahvata. Ugradnja dentalnog implantata moze se provesti i kod pacijenata koji su
preboljeli BRONJ i presli na zamjensku terapiju, te kod pacijenata koji viSe nisu na terapiji

(Tablica 2.) (38).
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Preporuceni antibiotski protokol za minimaliziranje rizika za nastanak BRONJ-a:

e preoperativni postupci — pocevsi 5 dana prije operacije (dan 1 —5)
Klindamicin 300 mg 4x1, uz ispiranje usne Supljine 3x dnevno s 0.12 % klorheksidinom
e operativni postupci — dan 5.
ako je moguce primijeniti provodne umjesto infiltracijske anestezije, s manjom
koncentracijom vazokonstriktora, primijeniti atraumatsku tehniku, potencirati lokalno
krvarenje (iz alveole ako je moguce), ranu primarno zasiti
e postoperativni postupci —dan 5. — 11.
nastaviti s Klindamicinom 300 mg 4x1 uz ispiranje usne Supljine 0.12 %

klorheksidinom (38, 39).

Kod pacijenata na terapiji bisfosfonatima augmentacija je kontraindicirana, te se moraju
izbjegavati rana optere¢enja. Potrebno je minimalno 4 - 6 mjeseci za oseointegraciju u donjoj

celjusti, a u gornjoj 6 - 8 mjeseci (36, 37).

Nizak rizik za razvoj BRONJ-a imaju pacijenti s benignom primarnom bolesti koji su na terapiji
bisfosfonatima niskog stupnja potentnosti, pacijenti na peroralnoj terapiji s kratkim razdobljem

uzimanja terapije te bez drugih lijekova.

Pacijenti s visokim rizikom za razvoj BRONJ-a kod kojih trebamo izbjegavati postavu
dentalnih implantata su pacijenti s malignom primarnom bolesti na bisfosfonatima visokog
stupnja, pacijenti na intravenskoj terapiji duZe vrijeme, te pacijenti na drugim lijekovima

(kemoterapeutici, kortikosteroidi) (40, 41).
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Tablica 2. Trajanje terapije bisfosfonatima, rizik i preporuka za prekid.

TRAJANJE RIZIK PREPORUKA ZA
TERAPIJE PREKID
per os uz minimalan rizik nema potrebe za prekidom
(krace od 4 godine)
per os
(krace od 4 godine) uz umjereni rizik 2 mjeseca prije zahvata
+
KST
per os uz umjereno/visoki rizik 2 mjeseca prije
(duze od 4 godine) +

3 mjeseca poslije zahvata

1.v. jednom godisnje uz umjereni rizik zahvat izvesti 6 mjeseci nakon
kod osteoporoze aplikacije lijeka

prekid 6 mjeseci prije i 3
i.v. kod malignih bolesti uz maksimalni rizik mjeseca poslije zahvata (ako
bolest dozvoljava)

Nazivi lijekova koji peroralnim nac¢inom primjene mogu uzrokovati osteonekrozu celjusti:
Actonel, Actonel Combi D, Adrovance, Aledox, Alendor, Atelvia, Binosto, Bondronat,
Bonefos, Bonna, Bonnedra, Bonosta, Bonviva, Clasteon, Didronel, Etidronat, Forosa, Fosamax
T, Fosavance, Edicta, Ibandronat, Sandroz, Ibat, Loron, Osteonat, Pleostat, Risbon, Risedronat,

Pharma S, Sedrone, Valora, Sutent, Nexavar, Rapamune.

Nazivi lijekova koji intravenoznim/subkutanim nafinom primjene mogu uzrokovati
osteonekrozu Celjusti: Aclasta, Aredia, Bondronat, Bonefos, Boniva, Bonviva, Pamitor, Prolia,

Reclast, Zolacitor, Zometa, Xgeva, Avastin (42).
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2.4.2. Oralni antikoagulansi

Pacijenti koji uzimaju oralne antikoagulanse (OAK) postali su svakodnevna pojava u
ordinacijama dentalne medicine. Takvi su pacijenti rizi¢ni 1 uvijek bi se trebali tretirati u

jutarnjim satima (43).
Cetiri su skupine antikoagulansa:

e heparin niske molekularne tezine: dalteparin — Fragmin, enoksaprin — Clexane,
nadroparin — Fraxiparin, reviparin — Clivarin (daju se supkutano)

e antagonisti vitamina K (AVK): warfarin — Martefarin, Varfarin, acenocoumarol —
Sintrom, phenprocoumon — Marcoumar (oralna primjena)

e novi antikoagulantni lijekovi (NOAK): dabigatran — Pradaxa, rivaroxaban — Xarelto,
apiksaban — Eliquis (oralna primjena)

e inhibitori agregacije trombocita (acetilsalicilna kiselina — Andol, Aspirin) (44).
Terapija oralnim antikoagulansima primjenjuje se u slucaju sljede¢ih oboljenja:

e terapija tromboembolijskih incidenata
(duboka venska tromboza i embolija pluca)

¢ infarkt miokarda

e akutni ishemijski inzult

e stabilna i nestabilna angina pectoris

e src¢ane valvularne proteze

e bolesti sréanih zalisaka

e kronicna atrijska fibrilacija

e prevencija tromboembolijskih incidenata u kirurgiji, traumatologiji, ortopediji,
ginekologiji, internoj medicini

e antikoagulantna terapija tijekom hemodijalize (45).

U tim sluc¢ajevima doktor dentalne medicine ima moguénosti nastaviti s istom dozom OAK-a
te uciniti lokalnu hemostazu, smanjiti dozu OAK-a ili je potpuno prekinuti nekoliko dana prije
zahvata, ovisno o nalazu medunarodno normaliziranog omjera (engl. international normalized
ratio - INR), koji ne smije biti visi od 3. Prije nego $to razmotri prekid OAK-a, doktor dentalne
medicine mora uravnoteziti rizik od tromboembolije i krvarenja povezanih s postupkom (46).
Ukidanje ili promjena terapije OAK-a uvijek se treba provoditi samo u dogovoru s nadleznim

lije¢nikom (internistom ili kardiologom) (43).
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Kod pacijenata na terapiji antagonistima vitamina K u slucaju kirurskog zahvata na
raspolaganju su tri moguénosti: odrzavanje lijeka (varfarin), prekid te ukidanje terapije uz
premosc¢ivanje heparinom prije postupka. Prekid terapije moze biti Stetan za zdravlje pacijenta
povecavajuci vjerojatnost tromboembolije 1 smrtnosti (47, 48). Tromboembolija je zabiljezena
u 0.7 do 1.1 % u bolesnika kojima je zaustavljena terapija antikoagulansa prije invazivnog

postupka (46, 49).

Sto se tice NOAK-a (novih antikoagulantnih lijekova), istraZivanja pokazuju neznacajno

krvarenje tijekom nastavka terapije, bez obzira na invazivnost dentalnog postupka (50).

Ne postoje ni znacajne razlike u krvarenjima i tromboembolijskim komplikacijama izmedu
dabigatrana (NOAK) i varfarina (AVK). Dabigatran ima kratak poluzivot pa je po potrebi
moguce brzo ukidanje terapije (51).

Uz odrzavanje antikoagulantne terapije tijekom dentalnih zahvata, postoperativni rizik
krvarenja moze se umanjiti primjenom lokalnih hemostatskih mjera: ispiranje usne Supljine
5 % otopinom transeksamicne kiseline (Cyklokapron Sumeca tableta po 1g rastopljenau 20
ml vode, dva puta dnevno, ne gutati) tijekom dva dana; zatim komprimiranjem rane gazom
natopljenom u 10 % otopinu transeksamicne kiseline (Cyklokapron ampula), tamponada
alveole i Sivanje (pricekati pola sata, po potrebi ponoviti (43, 52)), zatim fibrinska ljepila za
brtvljenje zatvorenith rana, plazma gel bogat trombocitima te primjena kolagena radi
pojacavanja ugruska ili celuloze koja nakon zasi¢enja krvlju bubri u Zelatinoznu masu i time

potice stvaranje ugruska.

Za vecinu slucajeva nekompliciranih dentalnih zahvata lokalni pritisak dovoljan je za
adekvatnu hemostazu ako je INR manyji ili jednak 3. Produzeno krvarenje ne ocekuje se kod
konzervativnih zahvata endodontskih lijeCenja, preparacije 1 uzimanja otisaka za krunice 1
mostove. Produzeno krvarenje moze se ocekivati kod vadenja zuba, implantoloskih zahvata,

incizija apscesa 1 parodontoloskih zahvata.

Kod INR vrijednosti izmedu 2.0 — 3.5 moguce je provesti vadenje jednog ili viSe zubi ili
nekompliciranu osteotomiju. Kod INR vrijednosti izmedu 1.6 1 1.9 moguce je provesti i

opseznije kirurSke zahvate.

S obzirom da antibiotici mogu pojacati antikoagulantni uc¢inak, oni se primjenjuju samo uz

strogu indikaciju.
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Vazno je napomenuti da Sivanje nije uvijek potrebno i treba ga prakticirati u slucajevima kada
lokalna hemostaza ne uspijeva ili kada postoji veliko oStecenje tkiva (53), treba sprijeciti
odizanje mukoperiostalnog reznja te imati u vidu da je krvarenje vece gdje je prisutna upala

(54, 55, 56).

2.4.3. Antibiotska profilaksa

Profilakticka primjena antibiotika indicirana je u medicinski kompromitiranih pacijenata koji

su skloniji razvoju komplikacija pri stomatoloskim zahvatima.

Antibiotska profilaksa podrazumijeva uvodenje antibiotika  jedan sat prije zahvata,
jednokratno, bez druge doze (57). Smjernice ADA-e iz 2015. predlazu profilaksu kod sljedec¢ih

oboljenja:

e pacijenti s umjetnim sr¢anim zaliscima

e pacijenti koji su preboljeli infektivni endokarditis

e pacijenti s transplantiranim srcem i razvijenom valvulopatijom

e kongenitalne sr¢ane mane; nelijeCena cijanoti¢na kongenitalna src¢ana bolest, kirurSki
lijeCena sréana mana s umjetnim materijalom ili uredajem te sve lije€ene sr¢ane mane

sa zaostalim defektom (58).
Uz navedena kardioloSka oboljenja, rizicnim pacijentima smatraju se:

e pacijenti s umjetnim zglobom u razdoblju dvije godine od operacije

e pacijenti s prethodnom infekcijom umjetnog zgloba

e imunokompromitirani/imunosuprimirani pacijenti (leukemija, anemija, policitemija,
infekcija HIV-om, kasni stadij bolesti bubrega, dijaliza, splenektomirani pacijenti — u
razdoblju dvije godine od operacije, kemoterapija — unutar tri tjedna od kemoterapije,
terapija kortikosteroidima i imunosupresivima)

e pacijenti s hemofilijom

e pacijenti s dijabetesom tipa I (59).

Profilaksu nije potrebno dati pacijentima s umjetnim zglobnim nadomjestkom, prolapsom
valvule bez regurgitacije, reumatoidnom groznicom bez disfunkcije valvule, pacijentima s
ugradenim pacemakerom i koronarnim bypassom (nema oste¢enja endotela) (60). Antibiotska

profilaksa preporucuje se za sve dentalne zahvate koji ukljucuju manipulaciju gingive 1/ili
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periapeksa te perforaciju sluznice (vadenje zuba, parodontni zahvati, implantologija,

endodoncija, intraligamentarna lokalna anestezija) (61).
Standardna antibiotska profilaksa ukljucuje:

e Amoksicilin 2 g per os 1 h prije
(djeca Amoksicilin 50 mg/kg);
u slucaju alergije na penicilin daju se Klindamicin 600 mg/kg per os 1 h prije (djeca

Klindamicin 20 mg/kg).
Ako pacijenti ne mogu uzeti lijek per os daje se:

e Ampicilin 2 g i.m./i.v 30 minuta prije
(djeca Ampicilin 50 mg/kg);
u slucaju alergije na penicilin daje se Klindamicin 600 mg i.m/i.v. 30 minuta prije

zahvata (djeca Klindamicin 20 mg/kg) (62).

Ako je bolesnik u posljednjih 14 dana lije€en antibioticima, profilaksu treba provesti
antibiotikom neke druge skupine jer se ve¢ djelomicno pojavila rezistencija bakterija na
antibiotik (npr. na terapiju amoksicilinom uvesti 1 h prije klindamicin). U slu¢aju neplaniranog

zahvata antibiotici se daju maksimalno 2 — 4 sata nakon zahvata (63, 64).

Istrazivanje Salomo-Colla 1 sur. otkriva da pacijenti koji su alergicni na penicilin te su lije¢eni
klindamicinom imaju gotovo Cetiri puta veci rizik od neuspjeha dentalnog implantata. Pacijenti
su primili penicilin, odnosno klindamicin profilakti¢ki i1 postoperativno. Od 1210 pacijenata
ukljucenih u istrazivanje, 8.03 % nealergi¢nih 1 24.68 % alergi¢nih na penicilin imalo je
najmanje jedan neuspjeh implantata. U pacijenata s alergijom na penicilin 21.05 % je
klasificirano kao kasni neuspjeh implantata, a 78.95 % kao rani neuspjeh implantata (nije doslo
do oseointegracije). Nedostatci istraZivanja su vjerojatnost da marka implantata, lokacija

implantata te vjeStina kirurga mozda utjeu na ove rezultate (65).

2.5. Kemoterapija

Vrlo je Cesta pojava da se onkoloski pacijenti jave u ordinaciju dentalne medicine za vrijeme
trajanja kemoterapije ili nedovoljno rano da bi se mogli obaviti svi potrebni dentalni zahvati
prije poCetka same terapije. Idealno bi bilo da se svi zahvati saniranja usne Supljine naprave

prije pocetka kemoterapije 1 da se tako potencijalna ZariSta infekcije svedu na minimum (66).
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Kemoterapija podrazumijeva primjenu lijekova (5-fluorouracil, metotreksat, cisplatin) koji ne
djeluju iskljuc¢ivo na tumorske stanice ve¢ i na zdrave stanice, a najvise na one koje imaju visok
stupanj mitotiCke aktivnosti poput sluznice probavnog sustava, stanica koStane srzi, kose i
spolnih stanica. Stoga je poZeljno da stomatolog poznaje nuspojave uzimanja lijeka, a neke su
atrofija, deskvamacija epitela, ulceracija (67), oralni mukozitis, infekcije kandidom, mu¢nina,

povraéanje, kserostomija, promjene osjeta okusa, krvarenje u usnoj Supljini (68).

Iznimno je vazno upoznati pacijenta o pravilnom nac¢inu provodenja oralne higijene jer su zbog
imunosupresivnog djelovanja kemoterapeutika pacijenti skloni oralnim infekcijama te sporom

i neadekvatnom cijeljenju.

Preporuka je da se implantoloska terapija odgodi do zavrSetka kemoterapije i normalizacije
nalaza. U slu¢aju neodgodivog kirur§kog zahvata, unutar tri tjedna od zavrSetka kemoterapije,

nuzno je ordinirati antibiotsku profilaksu (69).

Chrcanovic 1 sur. meta-analizom iz 2016. zaklju¢uju da ugradnja dentalnih implantata u
bolesnika koji su podvrgnuti kemoterapiji u odnosu na one bolesnike koji nisu pod terapijom,
nema utjecaja na stopu neuspjeha implantata. No, zbog nedovoljno podataka ne moze se

donijeti zakljucak o postoperativnim infekcijama i gubitku kostane strukture (70).

2.6. Zracenje u podrucju glave i vrata

Radioterapija je metoda lijecenja koja koristi snopove ioniziraju¢eg zracenja kako bi unistilo
zlo¢udne stanice. Zracenje ostecuje deoksiribonukleinsku kiselinu (DNK) i kromosome koji
su nuzni za stani¢nu diobu. Radioterapija potice stani¢nu nekrozu, mikrovaskularna oStecenja,

parenhimalna 1 stromalna oStec¢enja (71).

Doza zracenja koja ¢e se primijeniti ovisi o lokalizaciji, tipu tumora te osjetljivosti zdravog

tkiva u okolini tumora.

Uobicajena doza iznosi 2 Gy po frakciji dnevno; terapija se primjenjuje pet puta tjedno kroz

razdoblje od pet do sedam tjedana pa ukupna doza iznosi 50 — 70 Gy (68, 72).

Radijacija u iznosu ve¢em od 70 Gy povezana je s ve¢im neuspjehom implantoloSke terapije.
Stoga je implantate najbolje ugraditi 6 — 12 mjeseci nakon zavrSetka radioterapije, ali uz veliki

oprez zbog promjena u kosti uzrokovanih radioterapijom.
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Kroni¢ne komplikacije radioterapije u podrucju glave i vrata javljaju se nekoliko tjedana do
nekoliko mjeseci nakon zracenja: kserostomija, radijacijski karijes, teleangiektazije, misi¢na
fibroza s trizmusom, smanjenje vaskularizacije, nekroza mekih tkiva, osteoradionekroza,

insuficijentna prehrana, preosjetljivost zuba, pulpiti¢na bol 1 nekroza (71).

Osteoradionekroza je sporocjeljujuéa, zracenjem inducirana ishemi¢na nekroza kosti s
nekrozom okolnog mekog tkiva (73). Nastaje zbog promjena u kosti uzrokovanih zracenjem, a
to su hipovaskularizacija, hipocelularnost i ishemija (unisStava se endotel malih krvnih zila)
(71). Postoji veliki rizik od nastanka osteoradionekroze i do 14 godina nakon zavrSetka
radioterapije (74). Najveca vjerojatnost nastanka osteoradionekroze je 2 — 5 godina nakon

zracenja, a najmanja vjerojatnost unutar godinu dana od zracenja.

Istrazivanja provedena na pacijentima kod kojih je provedeno zracenje u podrucju glave i vrata
ocjenjuju da se implantati ugradeni u mandibulu oseointegriraju s ve¢im uspjehom u odnosu na
implantate ugradene u maksilu. Isto istrazivanje pokazuje da je stopa uspjeSnosti implantata

veca u ozracenoj prirodnoj kosti nego u ozracenoj augmentiranoj kosti (75, 76).

Veca je stopa prezivljavanja implantata kod pacijenata kojima su ugradeni implantati prije

radijacije, nego kod pacijenata kojima su ugradeni implantati nakon radijacije (75).

Kod elektivnih zahvata pacijenata na radioterapiji nuzno je za spreCavanje osteoradionekroze

uvesti perioperativnu antibiotsku zastitu dva dana prije, te sedam dana iza zahvata (76).

2.7. HIV infekcija

Nekada smrtonosna infekcija virusom humane imunodeficijencije (engl. Auman
immunodeficiency virus — HIV) danas je kroni¢na bolest, a nove generacije lijekova omogucile
su HIV pozitivnim osobama da uz redovitu terapiju dozive normalnu starost. Time se povecao

broj HIV pozitivnih pacijenata koji zele svoju bezubost rijesiti implantatima.

Bolest karakterizira progresivno zatajenje imunoloSkog sustava §to dovodi do razvoja
oportunistic¢kih infekcija i neoplazmi. Virus napada CD4 + limfocite, makrofage i dendridicke
stanice, te se broj CD4 limfocita postupno smanjuje kao rezultat izravnog citotoksi¢nog napada

(77).

Iako HIV zaraZeni pojedinci, koji su podvrgnuti elektivnim zahvatima i tretmanima, imaju

adekvatan imunoloski status, postoje brojni ¢imbenici koji ih razlikuju od opée populacije poput

16



Marija Cevizovié, poslijediplomski specijalisticki rad

povecane prevalencije komorbiditeta, komplikacije dugotrajnim uzimanjem visoko-aktivne
antiretrovirusne terapije (engl. highly active antiretroviral therapy — HAART), vece potrebe za
medicinskom skrbi, potrebe za redovitim lijekovima 1 kroni¢ne upale (78). Treba uzeti u obzir
da su metabolicke promjene u metabolizmu kosti cCeste u kontekstu HIV-infekcije zbog niza
¢imbenika kao S§to su tjelesna aktivnost, depresija, puSenje, zlouporaba alkohola i opijata, niska

razina testosterona, slab unos kalcija i vitamina D, te HAART (79).

Prije svakog kirur§kog zahvata treba provjeriti koagulaciju i broj trombocita s obzirom da je

autoimuna trombocitopenija poznata komplikacija HIV-a (80).

Na temelju sistematskog pregleda literature koju su 2015. godine napravili Ata-Ali 1 suradnici,
prognoza postavljenih dentalnih implantata kod bolesnika zarazenih HIV-om jednako je dobra
1/ili slicna onoj koja se opaza kod HIV negativnih osoba. Dakle, HIV pozitivni pacijenti nemaju

manji uspjeh implantoloske terapije u usporedbi sa zdravim pojedincima.

Kljuéni faktori su u primjeni antibiotske profilakse, redovitoj antiretroviralnoj terapiji te u

pracenju tijeka bolesti kontrolom CD4 + limfocita (81).

Mogu se ordinirati i oralni antiseptici jedan dan prije i sedam dana poslije kirurskog zahvata te

se time moze smanjiti mogucnost sistemskih komplikacija (80).

2.8. Sjogrenov sindrom

Sjogrenov sindrom je autoimuna bolest koja zahvaca Zlijezde slinovnice, §to najceSce uzrokuje
suhocu usta 1 suhocu oka. Suha usta (kserostomija) kao posljedicu imaju mukozitis, kandidijazu

te oteZanu retenciju totalnih proteza.

Stoga su proteze na implantatima funkcijski mnogo ugodnije za pacijente sa Sjogrenovim

sindromom (82, 83).

Pregledom istrazivanja Chatzistavriau i sur. su u pra¢enju od dvije godine pacijenata s protezom
na implantatima zakljucili da su pacijenti bili zadovoljni funkcijom i estetikom, radiografski su

zabiljezene stabilne razine kosti, a kserostomija vise nije utjecala na funkciju (84).
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3. LOKALNI CIMBENICI
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Planiranje implantoprotetske terapije vazna je faza koja zahtijeva temeljitu dijagnostiku. Nakon
detaljne anamneze kojom smo saznali sve sistemne ¢imbenike koji mogu utjecati na uspjeh
implantoprotetske terapije, potrebno je napraviti detaljan ekstraoralni i intraoralni pregled te

radiolosku analizu.

3.1. Ekstraoralni pregled

Implantoprotetska terapija u estetskoj zoni smatra se jednim od najslozZenijih zahvata u podrucju
implantologije koji zahtijeva preoperativno planiranje, precizan kirurski pristup, te protetski
vodenu rehabilitaciju. To bi znacilo da se terapija planira od zavr$ne faze prema pocetku,
odnosno od idealnog pozicioniranja protetskog nadomjestka u raspolozivi prostor.
Ekstraoralnim pregledom procjenjujemo sve relevantne ¢imbenike vezane uz liniju osmijeha i

simetriju lica.

Definiranje simetrije lica je pocetak jer svaka asimetrija od medijalne linije znacajno naruSava
estetiku. Odreduje se zamiSljena vertikalna linija koja prolazi od interorbitalno kroz referentnu
tocku nasion preko medijalne linije nosa, subnasale i filtruma gornje usne pogoniona,
najisturenije tocke brade. Ta se linija usporeduje s dentalnom medijalnom linijom koja prolazi
kroz interdentalnu papilu dvaju srediSnjih sjekuti¢a. U horizontalnoj ravnini usporeduje se
paralelnost incizalne, okluzalne te gingivalne ravnine s interpupilarnom linijom. Ako su

paralelne, imamo povoljnu estetsku situaciju (85).

U odredivanju linije osmijeha najvazniji ¢imbenik je oblik gornje usne 1 njen odnos prema
dentaalveolarnim strukturama. Poziciju usne odredujemo u pasivnom stanju kad su miSic¢i

opusteni, zatim pri govoru, blagom osmijehu i punom osmijehu. Kod mlade populacije obicno

Pacijenti s niskom linijjom osmijeha, gdje je vidljiva samo incizalna polovica gornjih sjekutica,
imaju povoljan estetski ishod terapije jer gornja usna anulira suboptimalne ishode

implantoprotetske terapije.

Visoka linija osmijeha najve¢i je izazov za rehabilitaciju izgubljenih zuba i potpornih kostanih
1 mekih tkiva, jer su u potpunosti vidljivi gornji zubi s potpornim mekotkivnim strukturama, $to
zahtijeva temeljito planiranje, kirurSki protokol, modelaciju izlaznog profila te izradu

konac¢nog protetskog nadomjeska. Svaku pogresku i komplikaciju kasnije ¢e biti gotovo
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nemoguce ispraviti, te se stoga rehabilitacija pacijenta s visokom linijom osmijeha u
kombinaciji s tankim fenotipom gingive smatra najve¢im izazovom implantoprotetske terapije

(87, 88).

3.2. Intraoralni pregled

Detaljan intraoralni pregled mora se izvrSiti kako bi se procijenili oralna higijena,

parodontoloski status pacijenta, okluzija i parafunkcijske navike.

3.2.1. Oralna higijena

Pravilna oralna higijena najbolja je zastita i preventiva od ve¢ih dentalnih problema i
komplikacija u buduénosti, narocito kada se planira implantoprotetska terapija. Nuzno je
upoznati pacijenta o vaznosti odrzavanja temeljite 1 redovite oralne higijene, motivirati 1
instruirati u tome te traziti savrSenstvo. Samo kod pacijenata s prolaznom ocjenom moze krenuti

planiranje implantoprotetske terapije.

3.2.2. Parodontoloski status i inicijalna parodontoloska terapija

Za postavljanje ispravne dijagnoze i provodenje terapije klinicarima je potrebna klasifikacija

parodontnih 1 periimplantatnih bolesti 1 stanja.

Klasifikacija bolesti i stanja vezana uz parodont:

1. Parodontno zdravlje, bolesti gingive i stanja (parodontno zdravlje i gingivno zdravlje;
gingivitis induciran dentalnim biofilmom te gingivne bolesti neinducirane dentalnim
biofilmom)

2. Parodontitis (nekrotizirajue parodontne bolesti; parodontitis te parodontitis uzrokovan
sistemskom bolesti)

3. Ostala stanja koja zahvacaju parodont (sistemne bolesti 1 stanja koja zahvacaju parodontna
potporna tkiva; parodontni apscesi i endo-parodontne lezije; mukogingivne deformacije 1

stanja; traumatske okluzijske sile; faktori koji se odnose na zube i protetske radove).
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Klasifikacija bolesti i stanja vezana uz implantat:

1. Periimplantatno zdravlje (odsustvo klinickih znakova upale, odsustvo krvarenja i/ili
supuracije pri sondiranju; nema povecanja dubine sondiranja u odnosu na pocetno stanje;
odsustvo daljnjeg gubitka kosti (> 2mm) nakon inicijalnog remodeliranja)

2. Periimplantatni mukozitis (prisutni su klini¢ki znakovi upale, prisutno je krvarenje i/ili
supuracija pri sondiranju; sa ili bez povecanja dubine sondiranja u odnosu na pocetno stanje;
odsustvo daljnjeg gubitka kosti (= 2mm) nakon inicijalnog remodeliranja)

3. Periimplantitis (prisutni su klinic¢ki znakovi upale te krvarenja i/ili supuracije pri sondiranju,
prisutno je povecanje dubine sondiranja u odnosu na mjerenja uzeta kod postavljanja
suprastrukture; prisutnost daljnjeg gubitka kosti (= 2mm) nakon inicijalnog remodeliranja, a
ako nedostaju inicijalne rendgenske snimke i vrijednosti dubine sondiranja, prisutno je
krvarenje i/ili supuracija pri sondiranju, dubina sondiranja > 6mm, te je prisutan radioloski
gubitak kosti > 3mm apikalno od najkoronarnijeg dijela implantata)

4. Periimplantatni manjak mekog i tvrdog tkiva (zbog ekstrakcijske traume, endodontskih
infekcija, fraktura korijena, tanke bukalne stijenke alveolarnog nastavka, loSe pozicije zuba,
ozljede i pneumatizacije maksilarnih sinusa te zbog faktora povezanih s lijekovima i sistemskim

bolestima) (89).

Prije pocetka implantoloske terapije usna Supljina mora biti u optimalnom stanju za provodenje
same terapije. U sistemskoj predfazi lijeCenja (tzv. faza 0) potrebno je izvaditi sve zube koji se
ne mogu ocuvati, karijesne lezije sanirati trajnim ili privremenim ispunima,
ednodontski izlijeciti zube s dobrom prognozom, napraviti revizije lijecenja, a parodont mora
biti stabilan i1 bez aktivne bolesti. Prisutne akutne i kroni¢ne odontogene upale ili ciste nuzno je
kirurski sanirati 1 zube uzro¢nike izvaditi. Ako je rije¢ o ve¢em koStanom defektu nakon
ekstrakcije zuba 1 eliminacije upale, preporucuje se razdoblje od barem cCetiri tjedna prije

augmentacije jer ¢e se u tom razdoblju upala smiriti, a rana zacijeliti (90).

Pacijente u aktivnoj 1 stagnirajucoj fazi parodontitisa, koji su prethodno nesanirani, potrebno je
podvrgnuti parodontoloskoj terapiji. Cilj parodontoloSke terapije jest kontrola infekcije 1
zaustavljanje napredovanja bolesti. Parodontna terapija sastoji se od nekoliko faza koje
ukljucuju inicijalnu terapiju, kirurS8ko lijeCenje 1 potpornu parodontnu terapiju s ciljem
eliminacije bakterijskog biofilma i odrzavanja zdravlja potpornog aparata zuba (91).

Nakon postavljanja dijagnoze slijedi prva faza parodontne terapije (tzv. faza 1) koja se naziva

nekirurska, antimikrobna, kauzalna, konzervativna i zatvorena terapija.
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Ona obuhvaca supragingivno uklanjanje biofilma 1 tvrdih naslaga, te struganje 1
poliranje korjenova ¢ime se uklanjaju patogeni mikroorganizmi s povrSine zuba, nastalih
dZepova 1 okolnog inficiranog tkiva s ciljem postizanja glatke, ¢iste i kompatibilne povrSine
korijena. Za provodenje terapije koriste se posebno dizajnirani ru¢ni instrumenti koji se mogu
kombinirati sa zvu¢nim ili ultrazvu¢nim instrumentima. Struganje i poliranje korijena izvodi se
na dijelovima gdje je pronaden plak, kamenac 1 inficirani cement. Struganje korijenskih ploha
je proces mehanickog uklanjanja plaka i kamenca s povrSine zuba, a poliranje je uklanjanje
rezidualnog kamenca. Mehanicka terapija moze se izvesti u nekoliko posjeta po kvadrantu ili u
jednoj ili dvije duze posjete kao full-mouth terapija. Inicijalna faza ukljucuje i motiviranje
pacijenta za provodenje optimalne kontrole plaka kod kuée uputama o pravilnoj i dobroj oralnoj
higijeni (91, 92).

Nuzno je objasniti pacijentu da je sklonost parodontitisu jedan od najvecih ¢imbenika rizika za
nastanak periimplantitisa. Pacijenti koji su izgubili zube kao rezultat bolesti povezaih s plakom
zbog loSe oralne higijene imaju vecu moguénost za razvoj parodontnih i periimplantatnih
bolesti (90).

Nakon inicijalne faze terapije, po razoblju od 6 do 8 tjedana cijeljenja, provodi se reevaluacija
stanja i uspjeha provedene inicijalne terapije. Ovisno o nalazu, odlucuje se o daljnjem tijeku
terapije. Ukoliko ciljevi terapije nisu postignuti, potrebna je daljnja faza lijecenja (tzv. faza 2),
kirurska (korektivna) faza terapije. Odabir kirur§kog zahvata temelji se na detaljnoj analizi
klini¢kih 1 radioloskih podataka.

U potpornu parodontolosku terapiju (tzv. faza 3) ukljucuju se pacijenti kod kojih je parodontna
infekcija stavljena pod kontrolu. Cilj je prevencija ponovne aktivacije bolesti te je kljucan
¢imbenik dugotrajne uspjesnosti parodontne terapije 1 kontrole bolesti. Obuhvaca preventivnu
supragingivnu instrumentaciju i po potrebi ponavljanje subgingivnog lijeenja (91, 92, 93).
Uz adekvatno provedenu terapiju u nekim slucajevima potrebno je ordinirati antibiotike. Oni
se primjenjuju tek po zavrSetku nekirurSke terapije, Sto znaci da je potrebno prvo mehanicki
"razbiti" bakterijski biofilm kako bi se omogucilo djelovanje antibiotika. Kod visokorizi¢nih
skupina, poput oboljelih od agresivnog oblika parodontne bolesti ili parodontitisa vezanih uz
sistemno stanje, antibiotici se ordiniraju kao dodatak inicijalnoj mehanickoj terapiji (94).
Protokol za ugradnju implantata kod parodontoloski kompromitiranih pacijenata ukljucuje
inicijalnu terapiju, parodontnu plastiénu kirurgiju, regenerativnu kirurgiju, te ortodontsku
terapiju u kombinaciji s parodontnom terapijom. Ciljevi parodontne terapije su: da broj

pozitivnih mjesta krvarenja na sondiranje bude manji od 10, da nema mjesta s dubinom
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sondiranja ve¢im od 5 mm te da nema izloZenosti furkacija klase II i III. Ako postoje zubi s

furkacijom klase III, oni su za vadenje (95).

Prije ugradnje implantata u podrucju gornjih inciziva potrebno je uciniti frenulektomiju kako

nisko polozen frenulum ne bi uzrokovao pomicanje sluznice i samim time upalu.

Dobra oralna higijena i debeli fenotip kljucni su za predvidljive kirurSke rezultate. Gingivni
fenotip koji oznacava debljinu, strukturu i izgled gingive uvelike diktira uspjeh implanto-
protetske terapije. On ovisi o genetskim ¢imbenicima, bukolingvalnom polozaju zuba ili

implantata te morfologiji kosti.

Tanki fenotip koji karakterizira izrazen girlandiformni luk, dehiscencija i fenestracija kosti,
uzak pojas pricvrsne gingive, recesije te kratki interdentalni kontakti povezani su s loSijim
uspjehom terapije. Tanki fenotip najvec¢i je anatomski i estetski rizik u terapiji, posebno u
kombinaciji s visokom linijom osmijeha. Dugorocna predvidljivost ishoda terapije zahtijeva
izrazitu pozornost u planiranju pozicije implantata i volumena potporne kosti, rekonstrukcije
izlaznog profila i tehnickih znacajki protetskog nadomjestka. Zbog opasnosti od pojave tkivne
diskoloracije 1 nastanka recesije, pozicija implantata trebala bi biti viSe palatinalno da se ublazi
prosijavanje matala te treba biti postavljen dublje u apikokoronarnom smjeru za lakSe

oblikovanje izlaznog profila.

Nasuprot tome, debeli (fibrozni) fenotip kojeg karakterizira manja valovitost gingivnog luka,
krace papile, debelo, ¢vrsto i fibrozno tkivo te drugi interdentalni kontakti, mogu nam ukazati
da ¢e kod takvih pacijenata implantoprotetska terapija biti uspjesnija. Debeli fenotip gingive
najpogodniji je 1 s kirurSkog 1 s protetskog stajaliSta jer se vrlo lako moze ublaziti sivkasto

prosijavanje implantata ili nadogradnje kroz sluznicu (87, 96).

U slu€aju nepostojece pricvrsne keratinizirane sluznice prije same implantacije ili na vec
ugradenim implantatima, moZze se primijeniti tehnika slobodnog gingivnog transplantata (SGT).
SGT je tehnika uzimanja mekih tkiva s podru¢ja nepca u svrhu nadoknade pomicne,
nekeratinizirane mukoze keratiniziranom gingivom. Transplantat se uzima s podrucja
pretkutnjaka 1 kutnjaka paze¢i da ne dode do oSteCenja nepCane arterije, razliCitim
instrumentima ovisno o debljini transplantata koju Zelimo dobiti mukotomom, skalpelom i

nozevima za gingivektomiju (97).
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3.2.3. Okluzija i parafunkcijske navike

Okluzija ¢ini sredisnju ulogu u klinickoj stomatologiji i klju¢na je za normalnu fiziolosku

funkciju.

U tijeku planiranja implantoprotetske terapije preporucuje se uzeti otisak gornje i donje ¢eljusti
za izradu studijskih modela kako bi se u artikulatoru mogli simulirati meduceljusni odnosi.
Tako ¢e se pronaci optimalan broj implantata za buduéi rad. LoSe isplaniran rad s nepovoljnim
brojem implantata dovest ¢e do malokluzije i ubrzanog gubitka kosti oko implantata. Dentalnim
implantatima ,,nedostaje* parodontni ligament, pa se sve opterecenje vrsi direktno na okolnu
kost. Kada je podvrgnut pretjeranim okluzalnim silama, implantat moze reagirati izrazenom

pokretljivoséu (98).

Od parafunkcijskih navika naj€esce se u implantoprotetskoj terapiji susrecemo s bruksizmom.
Bruksizam kao nesvjesno Skripanje i stiskanje zubima nije sam po sebi kontraindikacija za
implantolosku terapiju jer ne predstavlja rizik za uspjesnost i prezivljavanje implantata, ve¢ za
mehanicke i tehnicke komplikacije vezane za suprastrukture i njihove komponente (99). U tom

slu¢aju nuzno je nakon zavrSetka terapije izraditi zastitnu udlagu.

Ukoliko pregledom dijagnosticiramo temporomandibularne poremecaje, nuzno je u planu
implantoprotetske terapije povecati broj implantata kako bismo smanjili stres na okolnu kost te

ugraditi implantate veceg promjera zbog povecanih sila kod bruksista (98).

3.3. Radiolo$ka analiza Kosti

Nakon §to smo klinickim pregledom napravili inspekciju sluznice, palpirali alveolarni greben
te procijenili meduceljusne odnose, radioloski moramo ustanoviti volumen i kvalitetu kosti,
visinu 1 §irinu alveoralnog grebena, registrirati anatomske strukture, odrediti najpovoljnije

mjesto implantacije te odrediti duljinu 1 promjer dentalnog implantata.

Gubitkom zuba zapocinje proces pregradnje alveolarnog grebena. Ve¢ unutar nekoliko tjedana
znacajna koli¢ina alveolarne kosti resorbira se te se smanjuje Sirina i visina alveolarnog
grebena. Resorpcija kosti rapidan je 1 kontinuiran proces koji zahva¢a minimalno 1 mm visine
alveolarnog grebena godisSnje. Tek nakon deset godina od vadenja zuba dolazi do usporavanja
1 smanjenja resorpcije na 0.05 mm godisSnje u gornjoj Celjusti i 0.2 mm godisnje u donjoj Celjusti

(100).
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Mnogi doktori dentalne medicine koriste dvodimenzionalne panoramske rendgenske snimke
kao pomo¢ pri ugradnji implantata. Iako ona uspijeva dati dovoljno informacija za veéinu
zahvata u usnoj Supljini, za ugradnju dentalnih implantata nuzno je imati trodimenzionalnu
snimku racunalne tomografije koni¢nog snopa rendgenskih zraka (engl. cone beam computed
tomography — CBCT) (101). Ona daje klini¢aru uvid u sve interne anatomske strukture koje
se ne mogu prikazati ni na koji drugi nacin: trodimenzionalni prikaz zuba 1 pozicija susjednih
korijena, lokacija i smjer vitalnih struktura poput zivaca i krvnih zila u nazopalatinalnom ili
mandibularnom kanalu, dno maksilarnog sinusa i nosa te inklinacija alveolarnog grebena u
sagitalnoj ravnini. Mogucée je zakljuciti je 1i trenutni volumen kosti dostatan za implantaciju ili
je potrebna nadogradnja kosti, hoce li se ona obaviti istovremeno s implantacijom ili ée se prvo

obaviti augmentacija, a naknadno implantacija (102).

Cilj kostane augmentacije je omoguciti organizmu osnovu oko koje ¢e se oblikovati nova
kostana masa. Odluku o augmentaciji alveolarnog grebena prije postave implantata donijet
¢emo u slucaju anatomskih defekata grebena kod kojih postoji neodgovarajuéi volumen kosti
za istodobnu postavu implantata. Indicirane su ove tehnike augmentacije: vodena regeneracija
kosti (engl. guided bone regeneration — GBR), horizontalna i vertikalna blok augmentacija,

prezervacija alveole, distrakcijska osteogeneza te LeFort I osteotomija (103).

Postava implantata zajedno s tehnikom augmentacije moguca je ako rezidualna koli¢ina kosti
zadovoljava preduvjet primarne stabilnosti 1 osigurava dostatnu visinu kosti oko implantata
barem u tri dimenzije. Defekt dehiscencija 1 fenestracija s vestibularne strane su najcesci
sluc¢ajevi. Metode augmentacije koje se provode u takvim sluc¢ajevima su GBR, Ridge-split

tehnika te imedijatna implantacija u postekstrakcijsku alveolu (104, 105).

Napredna racunalna tehnologija nudi moguénost virtualne implantacije s bazom podataka
razli¢itih implantoloSkih sustava. Na taj nafin mozemo virtualno postaviti implantat u

optimalan trodimenzionalan poloZaj u kosti te izabrati odgovaraju¢u nadogradnju (106).

Digitalni plan terapije moZzemo Kkoristiti u izradi kirur§ke Sablone ra¢unalno potpomognutim
oblikovanjem — racunalno potpomognutom izradom (engl. computer aided design — computer
aided manufacture — CAD-CAM) uz pomo¢ koje ¢emo vrlo precizno postaviti implantat u

zeljeni polozaj (107). Tako moZemo idealno pozicionirati implantat u sve tri dimenzije.

Minimalan obujam kosti za implantate, odnosno kvantiteta kosti u bukolingvalnoj dimenziji
(horizontalna os), mora biti najmanje 2 mm deblja od promjera samog implantata, u

apikokoronarnoj dimenziji (vertikalna os) minimalno 2 mm prema nervus alveolarisu, a prema
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sinusu nije potrebno, te u meziodistalnoj liniji (transverzalna os) izmedu dva implantata 3 mm,
a izmedu zuba i1 implantata 2 mm. U meziodistalnoj dimenziji preporucuje se udaljenost 1 — 1.5
mm od korijena susjednog zuba, u orofacijalnoj dimenziji preporuka je da vrat implantata bude
u sigurnoj zoni oko 1.5 do 2 mm palatinalno od izlaznih profila susjednih zuba, pratec¢i konturu
alveolarnog grebena uz nuzno ocuvanje odredene koliCine palatinalne kosti te u
apikokoronarnoj dimenziji 2 mm apikalno od gingivnog zuba buduceg protetskog nadomjestka

ili 1 mm apikalno od caklinsko-cementnog spojista (87).

Jedan od glavnih uvjeta za uspjesnu implantolosku terapiju jest postizanje visokog stupnja
primarne stabilnosti. Biomehani¢ka svojstva koStanog tkiva ovise o odnosu kortikalne i
spongiozne kosti. Postotak primarne stabilnosti je znacajno veci u kortikalnoj kosti (10 — 20

puta) u odnosu na spongioznu kost (108).

Misch je 1988. definirao cetiri kategorije gustoce kosti s obzirom na omjer kortikalnog i
spongioznog koStanog tkiva. D1 oznacava gustu kortikalnu kost, D2 debelu kortikalnu sa
spongioznim dijelom u manjini, D3 tanku kortikalnu kost sa spongioznim veéim dijelom, a D4

oznacava spongioznu kost (Slika 1.) (109).

Slika 1. Kategorija gustoce kosti po Mischeu.

S obzirom na njegovu klasifikaciju, ¢eljusna kost podijeljena je u Cetiri regije, a postotkom
izrazena uobicajena anatomska lokacija odredenog tipa kosti prikazana je u tablici (Tablica 3.)

(110). Implantat smjeSten u kosti tipa D4, u straznjoj regiji gornje ¢eljusti, ima vecu vjerojatnost
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za neuspjeh u usporedbi s ostalim vrstama kosti. Nasuprot tome, istrazivanja pokazuju da je u
prednjem dijelu mandibule stopa prezivljavanja veca, $to je povezano s kosti tipa D11 D2 (110).
Ta regija ima znacajno veci postotak primarne stabilnosti u odnosu na straznju regiju gornje

celjusti (108).

Tablica 3. Uobicajena anatomska lokacija odredenog tipa kosti (u postotcima).

PREDNJA STRAZNJA PREDNJA STRAZNJA
KOST REGIJA REGIJA REGIJA REGIJA
MAKSILE MAKSILE MANDIBULE | MANDIBULE
D1 0 0 6 3
D2 25 10 66 50
D3 65 50 25 46
D4 10 40 3 1
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4. RASPRAVA
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Implantoprotetska terapija danas se ubraja u standardne postupke suvremene dentalne
medicine. Postupak ugradnje dentalnog implantata jedina je opcija nadoknade zuba koja ne

narusava postojece susjedne zube, ve¢ omogucuje pacijentu osjecaj postojanja prirodnog zuba.

Medutim, postoje neka ogranicenja koja nas, kao terapeute, mogu sprijeciti u postavljanju
implantata, a ona se odnose na sistemna stanja pacijenta, kroni¢ne, autoimune bolesti te stanja

uzrokovana lijekovima.

Clementini i suradnici proveli su meta-analizu kako bi utvrdili utjecaj sistemnih faktora rizika
kod pacijenata s ugradenim implantatima (sistemne bolesti, genetske osobine, kroni¢na
konzumacija droga ili alkohola te pusenje) na gubitak periimplantatne kosti najmanje jednu
godinu nakon ugradnje implantata i protetskog optereéenja. Meta-analiza 13 studija (478
pusaca i 1207 nepusaca) otkrila je da puSenje povecava godiSnju stopu gubitka kosti za 0.164
mm godiSnje. Dakle, izloZenost puSenju utjecala je na gubitak kosti oko implantata. S druge
strane, razina dokaza za uspjeSnost terapije implantatima kod pacijenata sa sistemnim stanjima
pokazala se vrlo oskudna. Buduce studije trebale bi biti poboljsane kako bi dale viSe dokaza

koji bi bili primjenjivi u klinickoj praksi (111).

U preglednim radovima o dijabetesu i implantologiji stope gubitka implantata krecu se izmedu
nule i 14.7 % (112). Neki autori ¢ak navode da je kod 31 % pacijenata s dijabetesom doslo do
gubitka implantata tijekom razdoblja promatranja (113). Dostupni podatci su vrlo heterogeni, a
problem mnogih preglednih radova opcenito je da zbog ograni¢enih informacija postoji
premalo parametara o mogucoj vezi izmedu dijabetesa 1 gubitka implantata koji se mogu

statisticki obraditi (23).

Rizi¢ni faktori 1 indikatori za razvoj periimplantatnog mukozitisa su pusenje, sistemske bolesti,
zraCenja, te loSa oralna higijena, izostanak redovitih recall-a, materijali 1 povrSine, dizajn
suprastrukture, keratinizirana mukoza te viSak cementa. Rizi¢ni faktori i1 indikatori za razvoj
periimplantitisa su parodontitis, puSenje, dijabetes melitus, neadekvatna kontrola plaka,
izostanak recall-a, te keratinizirana gingiva, viSak cementa, genetika, sistemska stanja,

jatrogeni faktori, okluzalno opterecenje i titanske Cestice (114).

Mnoga dugoro¢na istrazivanja pokazala su da pacijenti s nelijeCenim parodontitisom ili pusaci
imaju znatno povecan rizik od razvoja periimplantitisa. U sistematiziranom preglednom radu
utvrdena je jasna veza izmedu puSenja i upale periimplantatnih tkiva. Koliko odsutnost

keratinizirane sluznice utjeCe na rizik od pojave periimplantatnih bolesti nije razjasnjena.

29



Marija Cevizovié, poslijediplomski specijalisticki rad

Postoje istrazivanja koja negiraju vezu izmedu parodontitisa i periimplantitisa, kao i
istrazivanja koja potvrduju statisticki znacajnu povezanost tih dviju bolesti. Preporucuje se
stoga pacijente s parodontitisom upozoriti na moguci povecani rizik od periimplantatnih bolesti

(115).

Kako bismo se svakom pacijentu individualno posvetili u terapiji odredenih stanja, buduénost

vrlo vjerojatno lezi u razvoju teranostike i proteomike.

Termin teranostika (engl. theranostics) nastao je od rijeci terapija (engl. therapeutics) i
dijagnostika (eng. diagnostics), a odnosi se na napredni izvr$no-dijagnosticki sustav koristen u
medicini te predstavlja korak blize individualiziranoj terapiji, prvenstveno onkoloSkih
bolesnika (116). Teranostika predstavlja potpuno novi terapijski pristup koji omoguéuje
istovremenu provedbu dijagnostike i terapije te nadzor u djelotvornosti i tijeku lijeenja.
Zbog velike heterogenosti tumorskih novotvorina odredena vrsta terapije odgovara samo
odredenoj skupini pacijenata. Takoder, pojedini kemoterapeutici pokazuju toksi¢an ucinak na
nepromijenjene, zdrave stanice organizma. Napredak u tehnoloSkom razvoju nanomaterijala
omogucuje koriStenje nanoCestica kao preciznih nosaca za lijek te praéenja njihovog
nakupljanja preko neinvazivnih slikovnih metoda kao $to su magnetska rezonanca, racunalna
tomografija ili ultrazvuk. Sposobnost vizualizacije nakupljanja lijeka u ciljnim tkivima te
odgovora domacina na lijek omogucuje povratne informacije po kojima se terapija

odreduje prema individualnim potrebama svakog pojedinog pacijenta (91).

Proteomika je znanost koja se bavi prouavanjem proteina, njthovom strukturom i funkcijom u
stanicama, tkivima 1 tkivnim teku¢inama. Proteini su glavne komponentne fizioloske funkcije
stanica. Identifikacija jedinstvenih uzoraka ekspresije proteina (biomarkera) povezanih s
odredenom bolesti omogucuje ranu detekciju, prevenciju ili primjenu individualnog terapijskog
plana. Proteini koji su promijenjeni u svojoj ekspresiji, lokaciji ili posttranslacijskoj
modifikaciji predstavljaju ciljna mjesta za preciznu primjenu lijekova 1 bolju kontrolu bolesti.
Analiza proteoma (cjelokupnog proteinskog sastava iz jedinice promatranja) iz tkivnih tekucina
predstavlja vazan obecavajuci pristup otkri¢u biomarkera specifi¢nih za odredenu bolest (117).
Dosada$nja istraZivanja u stomatologiji vezana su uglavnom za analizu sline i sulkusne
tekucine. U slini su pronadeni biomarkeri za oralni karcinom, Sjorgenov sindrom te karcinom
dojke. Osnovni cilj proteomskih istraZzivanja u parodontologiji jest izdvajanje liste proteina koji
bi mogli biti specificni za nastanak, aktivnost ili terapiju odredenih vrsta parodontitisa.

Spoznaja cjelokupne ekspresije stani¢nih proteina predstavlja dobar pocetak potpunog
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razumijevanja dogadaja u parodontu, a pridonosi i razvoju novih nacina dijagnosticiranja i

lijecenja ove bolesti (117, 118, 119).

Kako bi se smanjila ucestalost infekcija oko implantata, vazna je redovita higijena i
profesionalno c¢iS¢enje u preporucenim intervalima koji se prilagodavaju profilu rizika
pacijenta. Ako dode do infekcije u ranoj fazi mukozitisa, a poslije i periimplantitisa, potrebno
je lijecenje. U takvim sluCajevima preporucuje se skratiti intervale pracenja i optimizirati

svakodnevnu higijenu.

Periimplantitis, zbog svih sistemnih i lokalnih ¢imbenika obradenih u ovom radu, sve vise baca
sjenu na dentalnu implantologiju. Uspjesnost lijeenja je iznimno velika, ali jo§ uvijek postoji
potreba za istrazivanjima na velikom broju bolesnika s ugradenim implantatima kako bi se

promatrali lokalni i sistemni ¢imbenici koji dovode do neuspjeha ovog nacina lijecenja.

S obzirom da velik broj pacijenata Zivi ubrzanim na¢inom Zivota te boluje od niza kroni¢nih
bolesti, za uspjeSnost implantoprotetske terapije iznimno je vazno ispravno odabrati onog

pacijenta kojem ¢emo, kao terapeuti, pruziti ono $to mu je na pocetku terapije i obecano.
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5. ZAKLJUCAK
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Kada razmatramo pacijente kod kojih se bezubost mogla rijesiti dentalnim implantatima,
planovi lijjecenja moraju se odmyjeriti s rizicima, koristi te ishodima koji su istaknuti u
istrazivanjima. U posljednjih dvadesetak godina prosirila se indikacija za ugradnju dentalnih
implantata kod mnogih klini¢kih slucajeva i to sve razvojem augmentativnih tehnika kosti i

mekih tkiva, te razvojem trodimenzionalne rendgenske dijagnostike.

Sistemno zdravlje svakog pacijenta treba biti dovoljno dobro da podnese kirurski dio, jednako
kao 1 protetski. Pove¢an oprez mora postojati kod pacijenata sa sistemnim oboljenjima tipa
dijabetes melitus, bolestima bubrega i metabolizma kalcija, osteoporozom, autoimunim
bolestima, kod pacijenata sa stanjima uzrokovanih lijekovima, pacijenata na radioterapiji i/ili

kemoterapiji, ovisnika o alkoholu i cigaretama.

Pacijenti moraju biti u potpunosti informirani o svim moguénostima lijeCenja, ukljucujuci i
alternativne metode lijeCenja s prednostima i nedostatcima svakog pristupa. Pacijent bi morao
biti motiviran, imati realna o€ekivanja, te biti u mogucnosti brinuti se o restoraciji kako bi

kona¢nim rezultatom implantoprotetske terapije bili zadovoljni i terapeut i1 pacijent.
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