Valasz Prof. Dr. Madléna Melinda biralatara
Tisztelt Professzor Asszony!

Ko6szonom, hogy elvallalta MTA doktori értekezésem biralatat. Koszondm az értekezés gondos
¢s részletes atnézését. A jelzett formai €s tartalmi észrevételeket mind elfogadom. Sajnalom,
hogy szédmtalan eliitéssel és helyesirasi hibaval nehezitettem az olvasast. A kérdésekre az
alabbiakban adom valaszt, abban a sorrendben, ahogy a birdlatban szerepelnek.

Altalanos felvetésekre adott valaszok: Ugyanakkor a tézisfiizet nem tartalmaz
Tartalomjegyzéket és Roviditések jegyzékét sem.

1. A MTA szabalyzataban nincs megfogalmazva formai kovetelmény a doktori értekezésre
vonatkoztatva. Mas dolgozatok esetén (pl. doktori értekezés) nem szokéas
irodalomjegyzéket késziteni a tézisfiizetnél, én ezért a tézisfiizetben nem soroltam fel mind
a410 hivatkozast, hiszen akkor az oldalszdm t6bb, mint felét az irodalomjegyzék tette volna
ki.

Kutatasmodszertani megjegyzések:

A ,Kérdésfeltevések és célkitiizések” részben egyesek Kijelentések, masok kérdések
formajaban szerepelnek, indokolt lett volna ezeket egységesiteni. A fenti kérdésfeltevések
egy része olyan, amelyekre nem feltétleniil fogalmazhatok meg statisztikailag
megtarthato/elvetheto hipotézisek.

2. A Kkérdésfelvetések és célkitlizések fejezetben igyekeztem gyakorlati kérdéseket

megfogalmazni, annak érdekében, hogy az adott vizsgalat klinikai jelentdségére mutassak
ra. Ezért sajnalatos modon a statisztikai nullhipotézisek kimaradtak.

A statisztikai részrél altalanossagban: Ugyanarra a fogalomra/médszerre felhasznalt
fogalmak gyakorlatilag vizsgalatrol-vizsgalatra kiillonboznek, nincs meg az
egységesség/konzisztencia a nyelvezetben, ami egy akadémiai doktori disszertaciotol
elvarhato lenne.

3. Minden vizsgalatot kiilon terveztiink meg és hajtottunk végre, igy az adott vizsgélati
elrendezésnek €s az adatok jellegének megfelelden mas €és mas statisztikai modszert
alkalmaztunk. Néhany vizsgalat - pl. retrakcids fonal hatdsa a gingiva véraramlasara -
korabban késziilt az akkor elfogadott és hasznalt modszerekkel. Azota megjelentek ijabb
elemz6 modszerek, mint pl. az un. lineéris vegyes modell. A korabbi statisztikai szoftverek
ezeket még nem tartalmaztak.

4. Az ujabb statisztikai modszereknél, hogy a félreértéseket, esetleges félre forditasokat
elkeriiljiik, hasznaltam az angolos nevezéktant. Ugy gondoltam, ez jobban segiti az olvasot,
amikor a nemzetkozi szakirodalommal hasonlitja ssze a leirtakat.

A korrelacios elemzéseknél nem Keriilt leirasra, hogy milyen r-értékeket milyen erosségii
korrelacioként értékeltek (gyenge/kozepes/erés/magyon eros).

5. Valdban j6 lett volna nagyobb hangsulyt fektetnem erre a statisztika fejezetben. Ugyanakkor
az eredmények fejezetben (6.2.) emlitésre keriilnek a jelzok (gyenge, mérsékelt, kdzepes,
erds, kivalo). Masrészt, fontos hangsulyozni, hogy az r-érték egy folyamatos valtoz6. Annak
mesterséges beosztasa elfogadott az irodalomban, de nem egységes. Az olvasd szamara
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valoban félrevezetd lehet a felosztas, hiszen néhany tizeddel a hatarérték alatt vagy felett
levé értékek mas kategoridba sorolva azt az érzetett keltik, mintha azok jobban
kiilonboznének egymastol, mint azok, amelyek azonos kategéridban vannak, de a kategoria
also és felso szélén.

Részletes biralatra adott valaszok

1. Roviditések jegyzéke és nomenklatira

1.1 ,,A gingiva élet-, korélettana és vérkeringése”

A roviditések koziil hianyzik a MAP (atlagos artérias kozépnyomas) és a PU (Periotron
egység), bar ezek a szovegben megtalalhatok

6. Igyekeztem tobbszor is 4tnézni a roviditések jegyzékét, nehogy valami kimaradjon beldle.
Sajnos ennek ellenére ezek kimaradtak a listabol.

MTA doktori értekezés alapjaul szolgalo sajat kozlemények

A 2. és 3. kozlemény tartalma ehhez képest végig felcserélt sorrendben talalhato.

7. Az értekezés alapjaul szolgald kozleményeket kovetkezetesen alkalmaztam az Osszes
fejezetben, sajndlatos modon, a 2. fejezetben felcseréltem dket.

BEVEZETES ES IRODALMI HATTER

Az elsé bekezdésben a disszertaciéo céljanak megfogalmazasakor nem emliti a gingiva
mikrocirkulacio témakorét, csak a helyreallito fogaszat Kkorszeri digitalis

8. Valoban szerencsésebb lett volna megemliteni a gingiva mikrocirkulaciot az altalanos
bevezetésben. A gingiva vérkeringésének normalizalasara ugy tekintettem, mint egy
eléfeltételre a pontos fogpotlas elkészitéséhez.

»3.1 A fogak funkcidja és jelentoségiik:”

A fogak funkcioi kozott emliti a 1égzést, a szabad 1égutak biztositasat — ezt hogy érti?

9. A fogak és az éllkapocs helyes illeszkedése (okkluzio) biztositja, hogy az allkapocs és a
nyelv optimalis pozicidoban legyenek, ami kozvetetten segiti a 1égutak szabadon tartasat.
Példaul, ha a fogak ¢és az allkapocs nem megfelelden helyezkednek el (malokkluzid), akkor
az allkapocs hatrébb csuszhat, ami a nyelvet is hatrébb tolhatja, ezaltal sziikitve a 1égutakat
¢s eldsegiti obstruktiv alvasi apnoe kialakulésat [1-3].

A kovetkez6 mondat is némi magyarazatot, kiegészitést igényelne (szo szerint idézem):

»AZ egyes fogcsoportok specialis szerepiik van a ragasban, ami miatt néhany fogelvesztés
is hosszitavon komoly egészségkarosodassal jarhat.”

10. Itt arra gondoltam, hogy ha néhany fog hidnyzik, akkor a szomszédos fogak elkezdhetnek
mezializalodni vagy az antagonistak elongéalodni. Ez az artikulacié megvaltozasahoz, illetve
koros ragopalyak kialakulasdhoz vezethet. Tovabba az elmozdult fogakon parodontélis
problémak, akar inyrecesszié keletkezhet, a megnyilt fogkdzok ételbeékelddéshez és
inygyulladashoz vezethetnek.



A kovetkezo szintén kiegészitésre szorul, mivel a fogelvesztés a felsoroltakon Kkiviil sériilés
kovetkezménye is lehet, amit nem emlit (szintén sz6 szerint idézve): ,,A fogelvesztés
torténhet a fogkeményszovetének nagymértéki elvesztése vagy a parodontium
meggyengiilése miatt.”

11. A birdlonak igaza van abban, hogy a fog sériilés/trauma kovetkeztében is elveszhet.
Sajnalom, hogy erre nem tértem ki kiilon. Ugyanakkor ebben az esetben is a parodontium
gyengiil meg rendkiviil gyorsan.

»A fog keményszovet vesztésének okai”. Az abraziot a fogmosas hatasanak tulajdonitja,
ami csak kiegészitéssel igaz, mivel az abrazio a helytelen technikdaval végzett fogmosas
kovetkezménye lehet, de nem ez az egyetlen lehetséges etioldgiai tényezo! Hasonloan
kiegészitésre szorulnak az erozional felsorolt etiologiai faktorok - a taplalkozasi
tényezok koziil nem csak a savas iiditok fogyasztasat tartjuk szamon! Ezen Kkiviil az
erdzio nem csak a fogak simafelszinein fordulhat el6! A megfogalmazasban a fentieket
jelezni kellett volna.

12. Az altaldnos bevezetd fejezetet elsdsorban olyan olvasdknak szantam, akik nem jartassak a
fogorvostudomanyban, ezért inkdbb csak példakat hoztam fel, ,leginkdbb a fogmosas
hatasara”. Ebbdl adddhatott a nem tal pontos €s esetleg félrevezetd megfogalmazas. Az
er6zional sajnos kimaradt egy ,,is” sz0.

»Az elorehaladott caries a fogbél gyulladasat és nekrézisat okozhatja, ami
gyokérkezeléshez vezet” — igen, jo esetben, de a masik lehetdség az itt nem emlitett
fogeltavolitas (extractio), a fogvesztés minden tovabbi kovetkezményével.

13. Egyetértek, stilyosabb esetben a caries fogelvesztéshez is vezethet.

»A fog keményszovet hianyanak potlasa” A fejezetben nincs hivatkozas, ami kiilonosen
a részleges korona restauraciok leirasanal nagyon hianyzik.

14. oldal: ,, A sz6l6 koronan tulmenéen az elvesztett fogat, fogakat potolhatjuk...” —
szolokoronaval nem az elvesztett fogakat potoljuk!

14. Természetesen a sz6l6 korona nem a foghidnyt potolja. Az idézett mondat félrevezeto.
Szerencsésebb lett volna a ,,tilmenden” sz6 helyett (1j mondatot kezdeni és igy jelezve, hogy
a sz616 koronan kiviil més restauratumok is vannak.

3.5 ,,A fogaszati restauratumokkal szemben tamasztott elvarasok” ,,A restauratumnak
szamos szempontnak, kritériumnak kell megfelelnie...” — ezeket a szempontokat,
kritériumokat ossze kellett volna foglalni a semmitmondé mondat helyett, vagy
legalabb hivatkozassal kellett volna utalni rajuk.

15. Az idézett mondatot bevezetOnek szantam. A kovetkezd két mondatban emlitem a két
legfontosabb szempontot: mechanikai tulajdonsagot és a sz€li zarodast. A mechanikai
tulajdonsagokat nem részleteztem, hiszen ezek nem voltak része a vizsgalataimnak. A széli
zarddas részletezve van tobb fejezeten keresztiil is.



15.

16.

18.

17.

3.6

18.

oldal: a 3-3. abra ugyan jelolve van a szovegben, de hianyzik egy rautal6 mondat. Ez
az abra egyébként rossz mindségii és célszerii lett volna leforditani magyarra.
Hasonl6an a 3-4. abra esetében is, bar ott részben megtalalhat6 a forditas.

Egyetértek abban, hogy a 3.3 4bra aldirasban célszeriibb lett volna magyarul leirni az
abrazolt képleteket. Az abrat magat nem akartam éatrajzolni, mert ahhoz engedélyt kell kérni
a szerzoktol/kiadotol, ami egy régi cikk esetében nem biztos, hogy megoldhatd. Masrészt
ez az abra ¢s a 3.4 dbra egy etalon ezen a tudomanyteriileten, ezért szerettem volna az
eredetit bemutatni. Sajnos az eredeti abra csak befotozott pdf formdajaban érhetd el,
amelynek gyenge a mindsége.

oldal: ,,A gingivitis tartés fennallasa parodontalis tasak kialakulasat és /vagy
inyrecessziot okoz” — milyen modon johet létre az ,,inyrecesszio” ilyen esetben?
Az inyrecesszio kialakulhat parodontalis tasak kezelésekor is, hiszen a tasakfal zsugorodik
zart €és nyitott kiirett utan is. Apicalisan elcsusztatott lebeny esetén pedig kozvetleniil a
miitéti beavatkozéssal hozzuk 1étre a tapadasvesztességet €s igy az inyrecessziot.

»A fogmiivek pontossagat befolyasolé tényezok” 3.6.1 ,,A fog preparalas jelentésége”
19. oldal: A szovegrészben megjelolt abra (3-4.) mennyiben adekvat? 20. oldal: A 3-6.
abra a biralo szamara nem informativ és nincs hivatkozva a szovegben

3.4. abra hivatkozas a szovegben sajnos nem frissiilt az automatikus szamozasnal. Helyesen
a 3.6. abrara tortént a hivatkozas.

3.6.3 ,Lagyszovetek allapota, elokészitése 3.6.3.1 ,,Az egészséges iny kialakitasanak

19.

24.

20.

jelentosége” ,,A fogagybetegségek kialakulasanak legfontosabb etiologiai tényezdje a
foglepedéket tartalmazo baktériumok felhalmozodasa...” — téves allitas, a
»foglepedék”, azaz a dentalis biofilm tartalmazza a mikroorganizmusokat és nem
forditva!

Természetesen forditva értendd, hibasan fogalmaztam.

oldal: 3-9. abra cimében a ,,vékony iny fenotipus” kifejezés (ez késobb is eléfordul)
magyarazatra szorul

A ,,vékony iny fenotipus”, Gjabb beosztas szerint ,,vékony parodontalis fenotipus” [4]. Az
iny vastagsagat els6 megkozelitésben megitélhetjiik annak alapjan, hogy a sulcusba vezetett
standard parodontalis szonda milyen mértékben tlinik at az inyszélen:

1) attind szonda: vékony (<1 mm inyszélen)
2) nem attlind szonda: vastag (> 1 mm).

26.

Sajat, az értekezés részét nem képezd vizsgalataink [5] alapjan egy erre a célra kifejlesztett
ultrahangos késziilékkel is meg lehet mérni az iny vastagsagat. A vastagsag értékek csak
gyengén korrelalnak a fentebb emlitett szonda teszttel. Ezért a direkt objektiv mddszerrel
torténd vastagsag mérés célravezetobb. A vékony iny fenotipus jelentdségét az adja, hogy
hajlamosabb a recessziora [4].

oldal: 1. bekezdés 1. mondata ,,Borben...” — a mondat igy hianyos, ill. hibas, nem
értelmezheto



21. Elnézést a hibas megfogalmazasért. Helyesen ,,Borben OCTA moddszerrel megfigyelték,
hogy a post-occlusios reaktiv hyperaemia soran a kapillarisok szama megnovekszik, azaz
tobb kapillaris nyilik meg, aktivizalodik.”

6.4 Vascularis hatasok gingivitisben és parodontitisben 3.6.4.2. A véraramlas valtozasa
29. oldal: 3-13. abra - Ezek a vizsgalatok egészséges/gyulladasmentes inyre vagy
gingivitisre vonatkoznak? Ha a sajat mérések kozleményben szerepelnek, hianyzik a
hivatkozas (ez mashol is el6fordul).

22. Ahol sajat abra szerepel zarojelben a képalairasnal, ott a sajat laborunkban, sajat
késziilékkel, kifejezetten az MTA értekezés kedvéért készitettem par reprezentativ abrat.
fgy ezek megfelelden illeszkednek a szovegkornyezethez, emelik a dolgozat
egyediségét/ujdonsag tartalmat és nem kellett kiadoi engedélyt kérni. A 3-13. abran lathatd
LSCI kép egészséges inyen késziilt.

KERDESFELVETESEK ES CELKITUZESEK

A fejezet cimének megfeleloen itt leginkabb a célkitiizéseket (kérdéseket) kellene
felsorolni (hasonléan a Tézisekben taldlhatohoz), a magyarazat nem tartozik ide (4.5
és 4.6 alfejezetek!).

23. Tekintettel a hosszl €s szertedgazd bevezetésre, igyekeztem néhany mondattal érthetdbbé
tenni a kérdésfelvetéseket.

ANYAG ES MODSZER
5.1.3 ,,Vizsgalati paraméterek”

A véraramlas és a GI kozotti kapcsolat értékelésekor miért csak a disztalis oldal GI
értékeit vették figyelembe?

24. Sajnalatos modon ez elirds. A 22 mesialis és a 21 distalis GI értékeit atlagoltuk, hogy
korrelaltatni tudjuk a papilla kdzepén mért véraramlas értékkel.

A ,,nem-specifikus hatasok” ellendrzéséhez miért épp a 32 fog marginalis gingivajan
végeztek méréseket?

25. Referencia méréshez olyan fogat kerestlink, amelyik tdvol van a mért teriilettdl.
Ugyanakkor technikai megfontolasok is szerepet jatszottak. A laser doppler szonda
elhelyezése csak premolaristol-premolarisig konnyen kivitelezhetd. A manipulétort rogzitd
szilikon harapas elfoglalta az egyik oldalt, igy az ellenoldal nem johetett szamitasba. A
méréseket haromszor ismételtilk randomizalt sorrend szerint. Ekézben fontos volt, hogy a
manipulétort ne tavolitsuk el. Az alabbi képen jol 1athatd a manipulator elhelyezkedése.



5.2 ,,A gingivitis és a dohanyzas hatiasa a human gingiva vasodilatatiés kapacitasara” 5.2.1

26.

»Paciensek kivalasztasa” A pacienseket a leiras szerint ,,véletlenszeriien” valasztottak
ki. Milyen mddszerrel? Hany pacienst szolitottak meg osszesen? Mik voltak a
bevonasi/kizarasi kritériumok? Figyelembe vették-e a gingiva allapotat, a dohanyzast
(dohanyzok aranyat), az életkort, a nemet, a maradékfogak szamat a kivalasztas
soran? Hogyan szelektaltak a pacienseket a kiilonb6z6 vizsgalatokhoz?

A pacienseket a SE Konzervald Fogészati Klinika felvételi osztalyara beérkez6 paciensek
koziil vélasztottuk ki. Nem mi randomizaltuk, hanem itt a random kifejezés arra utal, hogy
nem befolyasoltuk a kivalasztast, hanem az els6 6tven véletlenszeriien érkezd (2 honap
alatt) az értekezésben ismertett kritériumoknak megfeleld pacienst bevalasztottuk. A cél az
volt, hogy minél szélesebb gingivitis spektrumot kapjunk, de legyen benne egészséges inyli
paciens is. Feltevésiink az volt, hogy a GCF (Periotron) mérés sokkal objektivebb ¢és
érzékenyebb eszkéz, mint a vizudlis megtekintés és az index rendszer. Ezenkiviil
folyamatosan valtoz6, igy nem sziikséges mesterségesen csoportokat Iétrehozni a
véraramlas és a gyulladds kapcsolatanak vizsgalatdhoz. A hdéprovokacids modszer
beallitdsdhoz (eldkisérletek, a meleg sdoldat hatdsa a GBF-re egészséges inyben, halogén
lampa 4ltal kivaltott hd hatasa a GBF-re egészséges inyben) csak egészséges inyli
pacienseket vontunk be, amit Periotron értékek (PU<20) alapjan mértiink. A késziilék nem
volt elérhetd a felvételes szobaban. gy a teljes bevalogatott populaciobél utolag, a Periotron
mérések utdn valasztottuk ki a vizsgalatban résztvevd pacienseket. Bevalasztasi kritérium
volt a felnétt (>18év) populacid sajat fogakkal (nem implantatum) a front fog teriileten
(harmastdl harmasig). A kizérasi kritériumok voltak a terhesség, szisztémas betegségek,
tartdos gyogyszeres kezelés (fogamzasgatlok kivételével) és az antibakteridlis vagy
gyulladascsokkentd gyogyszerek. Osszesen dtven résztvevd volt, akikbdl 9 a meleg vizes
pilot teszten, 12 a melegitd lampa teszten vett részt. A maradék 29 vett részt a dohanyzas
¢s a gyulladas hatasanak vizsgalataban.

5.2.6 ,,Halogén lampa altal kivaltott hé hatiasa a GBF-re egészséges inyben” Hany fokos a

27.

halogén lampa altal kivaltott hé (a 44 °C-os fiz. sooldathoz képest)?

A halogén lampa altal kivaltott hét nehéz meghatarozni egy biologiai kdrnyezetben.
Ugyanis a fény egy része behatol a szdvetekbe, hullamhossztol fliggé mélységbe. Masrészt
a vérkeringés elvezeti a hot. Igy a feliileti hémérséklet meghatarozasa nem vezet célra.



In vitro végeztiink erre vonatkozolag vizsgalatokat. A ldmpaval 1,5 cm-r6l megvilagitott
kozonséges szobahdmérd hémérséklete igy alakult az 1d6 fiiggvényében:
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Ebbdl l1athatd, hogy in vitro kdrnyezetben mar egy perc koriil 50°C fok folé emelkedik, ami mar
kellemtelen lenne a paciensnek. Ugyanakkor a gingivan tobb percig torténd megvilagitas sem
okozott kellemetlenséget a paciensnek.

Az alabbi dozis-hatés eldkisérletben a gingiva véraramlasa igy alakult:
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A két gorbe 6sszehasonlitasabol, lathato, hogy egészen mas a homérsékletvaltozas kinetikaja
in vitro €s in vivo. A lenti gorbébdl lathato, hogy a véraramlas még jelentdsen tud novekedni
egy perc utan is. A megnovekedett véraramlas sikeresen elvezeti hot, mintegy védi a szoveteket.
A fenti eldkisérletben 80s felett egyes pdaciensek érzékenységre panaszkodtak. Ezért
vélasztottuk a 80s-t a tovabbi vizsgalatokban. A 44°C séoldatos Oblitéssel dsszehasonlitva
nagyon hasonld véraramlas emelkedést tapasztaltunk, 80s megvilagitas esetén. Ezért bioldgiai
szempontbol azonos hdingernek tekinthetdek. Ebbdl arra is kovetkeztethetiink, hogy kb. 44°C-
os lehetett a gingiva a megvilagitas utan.

erer

fonal folyadék felvételének in vitro vizsgalata”
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59. oldal: ,,A fonal altal elnyelt maximalis folyadékmennyiséget minden egyes vizsgalati
oldatnal a Michaelis-Menten egyenlettel szamitottuk ki” — ez magyarazatra szorulna
vagy legalabb egy hivatkozast meg kellett volna jelolni.

28. A Michaelis-Menten kinetika leirdsa ¢és alkalmazdsa emlékeim szerint szerepel az
orvosképzés curriculumaban, ezért nem lattam indokoltnak referenciat beirni. Az eredeti
kozlemény: Michaelis, L.; Menten, M.L. (1913). "Die Kinetik der Invertinwirkung" [The
kinetics of invertin action]. Biochemische Zeitschrift. 49 (17): 333-369.

A biokémidban a Michaelis-Menten-kinetika, az enzimkinetika legegyszerlibb esete,
amelyet egy szubsztrat és egy termék enzimkatalizalt reakcioira alkalmaznak.

»A retrakcio hatasa a marginalis gingiva mikrocirkulaciojara, klinikai vizsgalattal”
5.3.2.1 ,Résztvevok bevalogatasa” A leiras szerint ,,jo szajhigiéniaval” rendelkezo
betegeket valogattak be a vizsgalatokhoz. Mi alapjan itélték meg a szajhigiénét
(voltak-e objektiv kritériumok)?

29. A klinika paciensei kozott kerestiink egészséges, nemdohanyzé betegeket, akik jo
szajhigiénidval rendelkeztek, sajat természetes foguk volt a front régioban. A kornal csak
also hatar volt (>18¢év). A nemzetkdzi parodontoldgiai irodalomban ez egy elfogadott
kifejezés. Megtekintéssel szoktdk megallapitani, molekuléris vagy bakterioldgia vizsgalat
nélkiil. Ennek megfelelden jo szajhigiénianak tekintettilk: minimalis vagy nincs lathato
lepedék a fogakon, minimalis vagy nincs fogkd.

Lehetne indexeket felvenni, de az is inspekcid alapjan torténik, €s mi csak a legjobb
indextlieket vontuk be, igy annak feltiintetése nem lenne tul informativ. Leggyakrabban a
plakkfestés nélkiili els6 csoportot hasznaljak a kutatdsokban, mert nem kell hozza még egy
kiegészitd anyag, ezen kiviil allergia 1éphet fel, tobb ido is stb.

Plakkfestés nélkiil a legismertebbek, leggyakrabban hasznalt indexek az alabbiak: Oral
Hygiene Index-Simplified (OHI-S) Green-Vermillion-féle, két része van: debris-index (DI-
S) és calculus-index (CI-S). Szamolasa 6 kitiintetett fogon torténik, ezért simplified a neve
[6]. A masik a Silness-Loe-féle Plakk-index [7].

Mindegyiknél a zéro érteket tekintettiik jo szajhigiénidnak (pl. OHI-S mind a 6 fognal zér6
a debris ¢€s calculus index).

Egyaltalan hogyan tortént a résztvevok bevalogatasa és hany beteget szolitottak meg
osszesen? Bevalasztasi kritériumként csak a , klinikailag egészséges iny”-t emliti, nem
szamitott pl. az életkor, altalanos betegség? Kizarasi okként emliti a ,,magas
vérnyomas”-t, mi szamitott hatarértéknek/kritériumnak ebben a vonatkozasban?

30. Bevalasztasi kritérium volt még a klinikailag egészséges iny, amit gingivalis index 0
értekével jellemeztiink. Kizdrasi ok volt a magas vérnyomds vagy a rendszeres
gyogyszerszedés. Magas vérnyomast az anamnézis alapjan hatdroztuk meg.

5.3.2.2 ,,Vizsgalati csoportok” Milyen eszkozzel helyezték be a kiilonbozé oldatokkal
telitett retrakcios fonalakat a gingivalis sulcusba?

31. A fonalakat un. retrakcids fonal bevivd kézi miiszerrel (Ultradent Fischer’s Ultrapak
Packer) vittiik be. Amelynek felnagyitott vége itt lathato:



5.4. ,,A hallgatoi preparacios készség javitasa digitalis kiértékelo rendszerrel”. Ennél a

32.

vizsgalatnal is felmeriil a kérdés: hogyan tortént a hallgatok ,,véletlenszeri”
kivalasztasa, illetve elosztasa (2. preparacio)? Voltak-e bevalasztasi/kizarasi
kritériumok? Ezt a vizsgalatot egyébként célszerii lett volna a dolgozat végére tenni,
mintegy értékelésként a digitalis technika alkalmazasat illeten.

A negyedéves hallgatoknak Neptun lizenetben ajanlottuk fel a vizsgalatban vald részvételt
¢s ezaltal extra gyakorlati lehetdséget. Akik megjelentek, azok részt vettek, nem zartunk ki
senkit. Az Ujrapreparalas elott egy boritékbol huztak ki egyenként a hallgatdk, hogy ki,
melyik csoportban folytatja a munkéat. A vizsgalatokat a fogpotlds készités iddrendi
sorrendjének megfelelden allitottam &ssze. Miutan a preparacidé megeldzi a mintavételt és
gyartast, ezért nem a végére keriilt a vizsgalat.

EREDMENYEK

33.

s rer

»A véraramlas valtozasa” ,,A kezelési fazisok végére mindenhol csokkent a
véraramlas, kivéve a papillan, ahol nem valtozott (6-2. tablazat)” A jelzett tablazat
szerint a papillan 4 %-os valtozas kovetkezett be. A tablazat nem jeloli, hogy milyen
mértékegységben értendok a véraramlas kiindulasi és végleges értékei. (BPU)

4% valtozas matematikailag igaz, de klinikailag nem jelentds. A gingiva véradramlasa
fluktual, a 1€gzéssel, az artérids pulzussal ritmusosan, de megvaltozik a hdmérséklettel vagy
akar enyhe, mechanikai ingerekre [8-10]. A tablazatbol sajnos kimaradt, hogy a 32-es
fognal 9% illetve -11% valtozast mértiink. Nem tulértékelve egy esetbemutatast, a fentiek
alapjan kb. 10% valtozasnal van ra esély, hogy az valddi valtozas és nem csak biologiai
vagy méréstechnikai ingadozas.

»A gingivitis és a dohanyzas hatasa a human gingiva vasodilatatiéos kapacitasara” 6.2.3

34.

»A gingivitis hatiasa a ho altal Kkivaltott hyperaemiara nemdohanyzokban és
dohanyzokban” 6.2.3.1 ,,A dohanyzas hatasa” 6-4. tablazat — az életkort nem tartom
eredménynek, ez a bevonasi/kizarasi kritérium ok kozott veendo figyelembe.

Az ¢életkort azért hasonlitottunk Ossze statisztikailag, hogy meggy6zddjilink, nincs eltérés a
két csoport kozott (homogének). Ugyanis az életkor befolyéasolhatja a gingiva vérkeringését.
[8, 11, 12].

Az RT(s) median esetében mennyi volt a p értéke?

35.

Az RT median esetében, p<0.05 (p ~ 0.049)
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6.5 ,,Az intraoralis szkennelés oOsszefiiz6 hibajanak vizsgalata négy féle szkennelési
torténd illesztést kovetoen (identikus origé modszer)” 6.5.2.2 ,,A vestibularis és oralis
méropont kozotti kiillonbség az egyes fogaknal” Az also fogivre vonatkozo 6-15. abra
hivatkozasa nem szerepel a szoveghben. A 6-19. abra tévesen 6-17.-nek van jelolve a
szovegben.

36. Sajnalom, hogy néhany helyen az dbraszamozasok elcsusztak vagy kimaradtak a szovegbdl.
A MS Word automatikus abra és tabladzat szdmozasat és kereszthivatkozas funkciojat
hasznaltam. Elképzelhetd, hogy néha nem frissiilt magatol.

6.6.2 Technolégiak osszehasonlitasa 6.6.2.1 ,,3D deviacio foganként” A 2009-es fejlesztésii,
régebbi generacios Planscan milyen gyakorisaggal hasznalatos napjaikban? Mi volt
az oka, hogy bevették a vizsgalatok egy részébe?

37. A vizsgalat elkészitése utan még 4 évig hasznaltuk a klinikai munkankban a Planscan-t. A
Planscan egy pontos szkenner kvadrans munkak, pl. sz616 restauraciok elkészitéséhez, de
nem alkalmas haromnal tobb tagu hidak elkészitésére. Szerettiink volna az 0 vizsgalo
modszerrel rajonni, hogy melyik a legidedlisabb mintazat, amivel csokkenthetjiik a hibat.
Tovabba, hogy hany fog szkennelésig elfogadhatd még a hiba, hiszen ennél tovabb nem
érdemes szkennelni, mert az okklazio (felsd6 és alsdé szken Osszeillesztése) egyre
pontatlanabb lesz. Masrészt a modszer tesztelésre kivalo volt, hiszen nagy 0sszeflizési
hibaval rendelkezik.

6.7 ,,A szoftver- és hardverfrissitések hatasa az intraoralis szkennerek valodisagara és
ismételhetoségére eltérd reflektalo felilleteken vizsgalva” Az eredmények alapjan,
mindent Osszevetve, a mindennapi gyakorlat szamara jelenleg melyik szkennert
javasolja, illetve melyiket nem és miért?

38. A MTA értekezésben szerepld legutolsd cikkben (2021) hasznalt szkennerek is, a
publikacidé megjelenése 6ta nagyon sok fejlesztésen/frissitésen mentek keresztiil. Az IOS
pontossaga most kezdi a platé fazist elérni. A régdta (>10é&ve) piacon levo gyartok, legalabb
a 2 éve piacon levd legtjabb generacids szkennerei egy mostani szoftver frissitéssel mar
alkalmasak teljes allcsont szkennelésére, klinikailag elfogadhatdé mértékben: széli zarodas
predikcidja 100um alatti. A korhidhoz preparalt csonkokat beszkenneltiik (in vitro). Majd
erre CAD eljarassal hidakat terveztiink és azt virtualisan visszaillesztettiik a csonkokra, azaz
a nagy pontossagu (kb. 3-4um) ipari szkennerrel készitett mester mintara. Majd lemértiik a
sz¢li zarodast. A publikdlds alatt levd vizsgélatunk szerint, a Medit 1700 (Medit), a
Primescan (Dentsply Sirona), az EmeraldS (Planmeca), és a Trios5 (3Shape) ezt feltétlentil
teljesiti. Néhany, a piacon ujabban megjelent gyartd szkennere még nem tudja ezt minden
esetben reprodukalni az alacsony precizitas miatt.
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»A korona készités hatasa a human gingiva mikrocirkulacidojara (esettanulmany)” A 32
fog, (amelyet a nem specifikus hatasok ellendrzéséhez valasztottak ki) GI-je
valtozatlan (0) volt a megfigyelési idészak alatt. A feltételezheto ,,kezeléstol fiiggetlen
tényez6k” mennyiben befolyasolhattak volna az eredményt?
39. A gingiva véraramlasa fluktudl a légzéssel és az artérids pulzussal ritmusosan, de

megvaltozik a hdmérséklettel vagy akar enyhe, mechanikai ingerekre [8-10]. Ha pl. kezelés
eldtt (a tiltdsunk ellenére) kozvetleniil megmossa a paciens a fogat az is befolyasolo tényezd
lehet [8, 9, 13-16]. A fogkrém Osszetevoi is hatassal lehetnek a vérkeringésre pl. natrium-
lauril-szulfat [17]. Ezenkiviil a cirkadian ritmus [18], és az aktudlis vérnyomas [19] is
befolyésolhatja.

Mivel magyarazza az ellentmond6 irodalmi eredményeket a véraramlas és a gyulladas

40.

osszefiiggésének vonatkozasaban?

Sajat vizsgalatunkban (6.2. fejezet) a marginalis inyben a nyugalmi véraramlas és az
inygyulladas kozott nem taldltunk szignifikans 6sszefliggést. A parodontalis gyulladasnak
az iny nyugalmi véraramlasara gyakorolt hatdsat vizsgald tanulmanyok ellentmondésos
eredményeket mutatnak. Allatkisérletekben [20, 21] fokozott véraramlast mutattak ki a
csontvesztéssel jard gyulladt gingivaban (kronikus parodontitis). Baab és Oberg [22]
azonban ugyanezen allatok esetén nem talalt szignifikdns 6sszefliggést a gingivalis index, a
GCF ¢s a véraramlas kozott, €és a gyulladas megsziintetése sem eredményezte a véraramlas
csOkkenését. Embereknél a kisérletesen kivaltott inygyulladds az iny vérdramlasanak
csOkkenését eredményezte [16, 23], mig a nem experimentdlis inygyulladds fokozott
véraramlast eredményezett [16]. A GBF nyugalmi allapotban kisebbnek bizonyult a
parodontitiszes betegeknél a referencia alanyokhoz képest [24], mig a gingivitis [25] vagy
a parodontitis [26] kezelése csokkentette a véraramlast. Az ellentmondé eredmények egyik
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lehetséges magyarazata, hogy az inygyulladas térben és idoben valtozo. Mas lehet az
inyszélen egy kezdeti gingivitisnél, vagy egy kronikus tasak aljan mérve.

Tovabbéd a hagyomanyos klinikai paraméterek, mint példaul a tasakmélység mérése, a
szonddzas soran fellépd vérzés €s a klinikai tapadas veszteség gyakran csak korlatozottan
hasznalhatok, mivel inkabb a korabbi parodontélis betegségeket jelzik, mint a jelenlegi
betegség aktivitasat [27].

Milyen ,,egyének kozotti variabilitas” befolyasolhatja ezt?

41.

A fentiek mellett, a 39. kérdésnél felsorolt szamos tényezd befolyasolhatja a nyugalmi
inyvéraramlast. Ezért ajanlott az abszolut nyugalmi véraramlds mérés helyett egy relativ
funkcionalis mérést, pl. a hdprovokécios tesztet haszndlni az inyen. A standard
hémérsékletii ho alkalmazasanak eredményeként dsszefliggést tartunk fel a gyulladas és az
inyvéraramlas kozott. A nyugalmi GBF-fel ellentétben a MAX-érték, a GFPA-bsl és a
GFPA-h9 értekek pozitiv korrelaciot mutattak a GCF-fel. Intenzivebb gyulladas esetén a
GBF is gyorsabban tért vissza a nyugalomban mért szintre. Ezek az eredmények arra
utalnak, hogy a hdprovokécios teszt hasznos eszkoz lehet a parodontalis gyulladdsban
bekovetkezd érrendszeri valtozasok kimutatasara.

7.2 ,,A gingivitis és a dohanyzas hatasa a human gingiva vasodilatatios kapacitasara”
Véleménye szerint milyen szerepet jatszhat a gingiva az emberi test hészabalyozasaban,

milyen befolyassal lehet annak kapacitasara?

42. A bor véraramlasdnak szabalyozasanak egyik alapvetd szerepe a test hdszabalyozéasa. A

huméan foginynek a test hdszabalyozasban betoltott szerepe nem vizsgalt a
szakirodalomban. Mas szdrés emldsokben pl. kutyaban a felsd 1égutak [28] és a nyelv [29]
is részt vesz a test hiitésében. Tehat logikusnak tlinik, hogy az iny is valamelyest
hozzajarulhat a test hiitéséhez, de miutan a feliilete sokkal kisebb, mint a borré, feltehetéen
csak kismértékben jarul hozza.

Milyen limitacidi vannak a vizsgalat soran alkalmazott hoprovokacios modszereknek és

43.

ezek milyen kovetkezményekkel jarhatnak? Kikiiszobolheték-e?

A legnehezebb a standardizalas. A meleg vizet adott hdmérsékletre melegitjiik szajon kiviil.
A nyélkahartyara torténd adagolas kdzben ugyanakkor egy vékony csévon (pl. fecskendd
vége) folyik at, igy kozben hiil. A lehiilés mértéke nehezen kontrollalhatd. Tovabba a
folyadék adagolas mechanikai ingert is jelenthet a mucosan. Illetve a hatrafolyo folyadék a
paciens nyugalmat megzavarhatja.

A lampaval torténd melegités a fentieket kikiiszoboli. Hatranya, hogy a fény intenzitasa a
tavolsag négyzetével csokken €s a beeséséi szdg is befolyasolja, ahogy az az alabbi dbran
is lathato.
https://'www.ceramicx.com/information/support/why-infrared-laws-of-infrared-heating/
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Ezért vizsgélatainkban a ldmpa végéhez egy fiiltisztité palcikat illesztettiink, mindig 1,5cm
tavolsagra bedllitva, aminek a puha végét a vizsgalt iny melletti foghoz érintettiink. Masrészt a
halogén 1zz6 hasznalata soran fokozatosan veszit intenzitasabol, ezért rendszeresen kalibraltuk
a mar korabban ismertetett kozonséges homérds vizsgalatnal és gyakran cseréltiik az izzot.
Célszertibb lenne egy direkt kontakt melegitd, szervokontrollal. Ki is fejleszttetiink egy
folyadékkal feltoltott atlatszo foliat, ahol egy mikrohémérd kapcesolta ki és be a folidban levo
melegitd hurkot. De ennek applikédlasa az inyre nem volt kivitelezhetd, az iny kis mérete €s
hullamos felszine miatt. Megfeleld lehetne még egy infravorés LED-es rendszer is, de ehhez
nem taldltunk elektromiiszerészt.

A fenti nehézségek miatt, munkacsoportunk attért az acetilkolin (Ach) tesztre [30]. Az Ach a
sulcusba nagyon pontosan adagolhatdé megfeleldé dozisban. Az Ach endothel fiiggd
vasodilatatiot hoz létre. Az endothel kdrosodas szdmos betegségben kimutathato, igy ez a teszt
valoszinlileg alkalmasabb a lokalis vérkeringés szabalyozéas zavardnak kimutatdsara, akar
parodontitisben is.

A lenti abra mutatja az Ach €s a nitrogén-monoxid (nem endothel fiiggd vasodilatatio) hatasat
a gingivara lézer speckle contrast analizissel mérve.

13



Region

Coronal Midway 1 Midway 2 Apical Gender
125 ] e | I women
2 100 & Lmen
€5 75 £
5B 50 3
= =
o 0| 2
3
125 rl
@ 100 z
£ 75 s
G0 50 o
g~ 25 =
0 4

048 12 0 4418 12 0 4 8 12
2 B 10 14 2 6 10 14 2 B 10 14 2 6 10 14

o
e
[=4]
-
[g8]

Time (min) Time (min) Time (min) Time (min)

Mely szisztémas betegségek korai kimutatasara lehetne potencidlisan alkalmas a gingiva
vasoaktivitasanak mérése?

44. A fentebb ismertetett Ach tesztettel szeretnék majd kimutatni a gingiva mikorcirkulacidja
és a szisztémds betegségek kapcsolatat. Ezek a vizsgalatok folyamatban vannak.
Allatkisérletek utalnak ra, hogy pl. a diabetes mikrocirkuldciés hatasa kimutathato a
gingivan [31].

Hogyan fiigg 6ssze a dohanyzas és a Ni-monoxid szintézis?

45. A kronikus dohanyzas rontja az endothel miikddését azaltal, hogy csokkenti a nitrogén-

monoxid képzddését és ndveli a nitrogén-monoxid lebomlasat oxigén szabadgyokok
képzddése révén [32, 33]. A nitrogén-monoxid, amely az efferens nitrerg idegekbdl
szabadul fel, szintén részt vesz a vazodilatacidoban, a regiondlis véraramlas novekedésében
¢s a hipotenzioban.
A dohanyzas hatdsa a nitrogén-monoxid altal indukalt véraramlds szabalyozasara nem
feltétleniil ugyanaz minden szervben és szdvetben. A nikotin, a cigarettafiist egyik {6
Osszetevdje, akut modon tagitja az agyi artéridkat és arterioldkat a nitrerg neuronokbol
felszabadulé nitrogén-monoxid révén, de kronikusan zavarja az endothel milkodését
kiilonboz6 érrendszerekben. Mindkettét megfigyelték kisérleti allatokon is. A cigarettafiist
egyeb Osszetevoinek is vannak érrendszeri hatasai.

A dohanyzoknal milyen mechanizmus alapjan csokken a GCF?

46. A nyéalban mért nikotinszint jol korrelalt a plazmakoncentracioval [34]. A dohényosok
GCF-ben a nikotin (vagy annak metabolitjai) koncentracidja akar négyszer magasabb is
lehet, mint a nyalban [35]. Kordbbi vizsgalatok [27, 36] szerint a dohdnyosoknal jelentésen
kevesebb a GCF, mint a nemdohdnyzoknal. Ugyanakkor a dohanyosokban a GCF a fiistnek
kitett teriileteken (felsd allcsont palatindlis felszine) és a flistnek kevésbé kitett teriileteken
(felso allcsont buccalis felszine) nem kiilonbozott szignifikdnsan, ami arra utal, hogy a
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nikotin hatdsa nem feltétleniil helyi; vagy ha ez a hatas helyi, akkor azt a nyal médosithatja
¢s eloszlathatja [37, 38].

A dohéanyosokban megfigyelt GCF csokkenés korélettani mechanizmusa jelenleg nem
ismert. Azt tudjuk, hogy a GCF termelés kdzvetleniil kapcsolatban all az inyszél ereivel [39,
40]. Feltételezhetd, hogy a cigarettazas altal okozott ismétlédo, kis érsziikiileti rohamok
hosszu tavon hozzajarulhatnak a gingivalis érrendszer diszfunkciojahoz [38] és ezaltal
csokkenthetik a GCF-et. A nikotin noradrenalin szekrécidra gyakorolt hatdsa révén a
szovetekben a véraramlas csokkenéséhez vezet [41, 42]. Bar a kapillarisok stirtisége kozott
nincs kiilonbség a dohdnyosok ¢és a nemdohanyosok kozott [43], a kronikus dohanyzasi
szokasok jelentds morfologiai valtozasokat idéznek eld a human labialis nyalkahartyaban
szajnyalkahartyat is, helyi irrital6 hatést fejt ki; feltételezhetd, hogy a szenzoros neuronokat
stimulalva értagitd anyagok felszabadulasat valtja ki, igy axon reflexet alkotva [45].
Masrészt, a nikotin kdzvetleniil hat a gingivalis vérerek simaizmaira, érszilikiiletet okozva
noradrenalin szekrécio révén [46]. A dohanyzasnak az oralis mikrocirkuléciora gyakorolt
hatasa fiigg a haszndalat formd;atol és iddtartamatol is [42, 47].

Mit takar pontosan az ,,endothel diszfunkci6” dohanyzok esetében?

47. Az ,endothel diszfunkci¢” dohanyzok esetében is az endothelsejtek, vagyis az erek bels6
falat borité sejtek miitkodési zavarara utal. Az endothel diszfunkcid tobbféle mechanizmus
révén alakulhat ki a dohanyosoknal, nitrogén-oxid termelésének csokkenése, a reaktiv
oxigénszarmazékok (ROS) termelésének ndvekedése, a tetrahidrobiopterin (BH4) tartalom
csokkenése (koenzim, amely sziikséges a NO szintaz (NOS) megfelel6 mikodéséhez) [48]
segitheti eld a kialakulasat. Tovabba a dohanyzas eldsegiti a gyulladdsos mediatorok
felszabadulasat, amelyek tovabb rontjak az endothelsejtek miikodését, a dohanyzas hosszu
tavon morfologiai valtozdsokat okozhat az endothelsejtekben, ami befolyasolja azok
funkciojat €s integritasat [48].

»A retrakcios fonal hatasa a human gingiva mikrocirkulaciéjara”

Miért nem sziikséges a fonalat eltavolitani digitalis lenyomatnal?

48. A szkenner pontosan (20-30um részletgazdagsaggal) leképezi a preparacios hatart. A szines
szkenen a szines fonal és a fehér/sarga fogcsonk dtmenet még jobban kivehetd (Isd. lenti
kép) és a tervezéskor egyértelmilen meghatarozhatod a preparacios szél. Az eltavolitasnal
felléphet vérzés €és Gsszeeshet az iny, ami jelentdsen zavarna a szélek lemintazasat (ahogy
ez hagyomanyos lenyomatnal is 6rok probléma volt).
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7.4 ,,A hallgatoi preparacios készség javitasa digitalis kiértékelo rendszerrel”

Lat-e arra esélyt, hogy hasonlo Kkiértékelé6 rendszerek fogorvosképzésbe torténo
bevezetésére sor keriil a kozeljovoben?

49. A hallgatok szubjektiv visszajelzései €s az eredményeink is azt tamasztjak ala, hogy ez a
preparacids kiértékeld rendszer nagyon hasznos lehet az oktatasban. Jelenleg anyagi okai
voltak csak, hogy nem keriilt bevezetésre. Ugyanis a gradudlis oktatasban 6-12 hallgatoként
kellene egy szkenner és minden hallgatonal egy monitor, ahol 3D-ben visszanézheti és
tobb, mint 200 hallgaté van egy évfolyamon.

Az SE Fogorvostudoméanyi Kar tervezi a Propedeutika tanlabor feltjitasaval és bovitéssel

egylitt a Dental Teacher bevezetését a gyakorlatba. Mint ahogy arra a sajat vizsgalataink is

ramutattak rendkiviil elére mutato és hasznos fejlesztés lesz.

Mely szakteriileteken, milyen elonyokkel jarna ez?
50. Els6sorban a konzervald fogaszatban a kavitasok kialakitasanal és a fogpodtlastanban a
csonk preparacioknal latom nagy eldnyét.

7.6 , Két intraoralis szkenner technoldgia és az indirekt digitalizalas valodisaganak
osszehasonlitasa identikus origdé modszerrel” A szkennelést mindig ugyanazon
személy végezte vagy tobben is részt vettek ebben?

51. Ebben a vizsgélatban szkennelést olyan fogorvos végezte, akinek az adott szkennerhez tobb
éves tapasztalata volt.

Az értékelést a szkennelést végzo(k) végezte/végezték?
52. Nem, az értékelést egy masik személy végezte, aki nem szkennelt.

Mennyiben befolyasolhattak az eredményeket a fenti kérdésekre adott valaszok?

53. Mint az a 7.8. vizsgalatunkbol is 1atszik, a tapasztalat befolyasolhatja a pontossagot. De mas
vizsgalatokbol ugy tiinik, hogy tapasztalat néhany szkennelést (kb. 5) utdn mar eléri azt a
szintet, hogy a legjobb pontossagot tudjuk kihozni a szkennerbdl [49]. Valdsziniileg a
szoftver fejlesztéseknek koszonhetéen egyre kevésbé fontos az 1) szkennereknél a
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tapasztalat [50-54]. Egyre kevésbé szignifikans az eredmény, és ha az is, akkor klinikailag
elhanyagolhat6 a kiilonbség.

»Teljes CAD/CAM munkafolyamat pontossaga chairside rendszer hasznalata esetén” Fix
restauratumok beragasztasahoz leginkabb milyen anyag(ok) hasznalatat javasolja a
gyakorlatban?

54. Napjainkban leginkdbb csak az livegionomereket és a kompozitokat (dual vagy fényreksto)
hasznaljuk beragasztasara.

Mitol fiigg a valasztas?

55. Az iivegionomerek kevésbe érzékenyek a nedvességre, de valamelyest kevesebb adhéziot
hoznak 1étre. Ezért nehezen izolalhat6 helyeken, megfeleld méretli csonkokon érdemes dket
hasznalni. A dom prepardlds és a héjak elterjedésével nagyfoku mikroretencidora van
sziikség. Most mar a piacon levé Universal adhezivek szerencsére nagyfoku kotést képesek
kialakitani a zomédncon (szelektiv savazas ajanlott), a dentinen (még ionos és kovalens
kotést is létrehoznak) [55], de a cirkdnium dioxiddal, fémmel, €s kompozittal is. Az
Universal adhezivek hasznalata nagymértékben leegyszerisitette a ragasztast. Ugyanakkor
a restaurdtum anyagatol fiiggden fontos a feliilet elékezelése, homokfujassal (kompozit és
cirkénium dioxid) vagy folysavval + szilannal (keramia).

KOVETKEZTETESEK ES KLINIKAI JELENTOSEG

8.1 ,,A korona készités hatasa a human gingiva mikrocirkulacidjara (esettanulmany)”
Hitandardizalt koriilmények kozott a lézer Doppler véraramlasmérés
reprodukalhatosaga megfelelo lehet akar egy paciens parodontilis allapotianak
jellemzésére is.”

- Milyen esetben, milyen gyakorlati elonyokkel jarna ez a jelenleg alkalmazott
diagnosztikai modszerekhez képest?

56. Ellentétben a klinikai paraméterekkel, a véraramlas egy folyamatos valtozo (nem diszkrét
valtoz6), tehat sokkal finomabb kiilonbségeket is feltarhat. Masrészt miiszerrel lehet
objektiven mérni, nem kell hozza klinikai tapasztalat. Harmadrész a gingiva aktualis €lettani
¢és korélettani allapotarol feltehetden jobban ad felvildgositast. Az elmult években szdmos
vizsgalatot végeztliink arra vonatkozoan, hogy a lebeny véraramlasa hogyan alakul
parodontalis mutéteknél [10, 56-60]. Ezeknél a vizsgalatokndl mar az LDF helyett a
korszerlibb laser speckle contrast analizis rendszert hasznéltuk, amely 2D képet ad a
mikrocirkulaciordl. Eredményeink szerint, a non-invaziv optikai elven miikodo
véraramlasmérés nagyon érzékenyen tiikrozi a gyogyulasi folyamatot. Ugyanakkor ezek a
vizsgélatok is alatamasztjadk, hogy az oralis mucosa nagy egyéni variabilitast mutat és a
biologiai nem, valamint a menstruacios ciklus is befolyasolja azt [30, 61]. Ezt a tudast
okosan hasznalva 1épéseket tehetiink a személyre szabott orvoslds iranyaba. A
vasodilatatios kapacitds felmérése, pl. hyperaemias tesztekkel, elérevetitheti a lebeny
gyogyulasat egy adott személynél. igy kisebb, rovidebb miitétekkel vagy a paciens
allapotanak a rendezésével elkeriilhet6k a miitéti komplikaciok.

Statisztikai analizis részletes birdlata vizsgalatonként:

erer
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A statisztikai elemzésben nem Kkeriil részletezésre, hogy az adatok normalis eloszlasara
vonatkozoan végeztek-e vizsgalatot (még ha az ismétlések szama viszonylag alacsony
is).

57. Ez egy esetbemutatas volt, amelynek elsddleges célja volt bemutatni, hogy a 1ézer Doppler
véraramlasmérét (LDF) lehet akar a napi klinikai munkaban is hasznélni. Normalitas probat
(pl. Kolmogorov—Smirnov, Shapiro—Wilk teszt) vagy hisztogramot nem lett volna értelme
alkalmazni, hiszen n=3 eset jutott egy-egy csoportba (mérési lokalizacid és nap). gy ez
grafikonon nem abrazolhato, a tesztek pedig nem szignifikdns eredményt adnak, a kis
esetszam miatt. Ilyenkor elfogadott korabbi vizsgalatokbol kiindulni. A véraramlas
klasszikus élettani paraméter, multifaktorialis hatdsokkal igy elfogadott a normalitasa. A
doktori értekezés nem tartalmazza két elokisérletiinket, amelyekben kifejezetten az LDF
metodika hasznalhatosagat, reprodukalhatosagat vizsgaltuk [62, 63]. Ezekben a
vizsgalatokban azt lattuk, hogy az LDF adatok jol kozelitik a normalis eloszlast, hasonldan
masok korabbi vizsgalataihoz [23, 26, 64-67].

Tovabba, az 6sszehasonlito statisztikai elemzések soran ANOVA-t (paraméteres proba),
mig a Kkorrelicios elemzésben Spearman-féle rangkorrelaciot alkalmaztak
(nemparaméteres proba).

58. A korrelacidhoz azért hasznaltunk Spearman probat, mert ha a két korrelaland6 valtozobol
az egyik valtozé nem normalis eloszlasu, akkor musz4j a ,,gyengébb”, nemparametrikus
probat haszndlni. A gingivalis index egy diszkrét valtozo, amelynek also €s felsd kotott
hatara van.

A post-hoc probat a szerzé nem részletezi. Nem vilagos, hogy mi indokolta a kiilonb6zo
megkozelitést ugyanazokra az adatokra vonatkozoan, tekintettel arra, hogy szigoru
értelemben a paraméteres vs. nemparaméteres statisztikai probak hipotézisei (és az
azok vizsgalatira vonatkozé feltételek) Kkiilonboznek (atlagok egyezése-
kiilonbozésége, folytonos valtozok kozotti osszefiiggések vs. stochasztikus
homogenitas/heterogenitas, rangszamok alakulasa kozotti osszefiiggés).

59. A kis esetszdm miatt, post-hoc probat nem alkalmaztunk az ANOVA f6hatasait vettiik
figyelembe (kezelési fazisok, és a mérépontok kozotti kiilonbségek).

5.2. ,,A gingivitis és a dohanyzas hatasa a human gingiva vasodilatatios kapacitasara”

A statisztikai elemzésben részletesen leirasra keriil, mely adattipusok esetén milyen
formaban Keriilnek kozlésre az adatok a leir6 statisztikai elemzés soran, ill. mely
probakat alkalmaztak az 6sszehasonito statisztikai elemzésekhez. Azonban arrél nem
tortént emlités, hogy az adatok normalitasat milyen modszerrel vizsgaltak.

60. A leirasbol valoban kimaradtak a normalitast vizsgald probak, de a leirasban utalok ra: ,,A
normal eloszlasu adatokat (MAP, kiindulasi GBF, MAX, MAX%, GFPA) atlag+standard
hiba (SE), a nem normadlis eloszlastiakat (¢életkor, GCF, RT, area) median és interkvartilis
tartomany (Q1-Q3) formaban adtuk meg.”

Hasonléan az el6zé vizsgalatban leirtakhoz, a klasszikus vérkeringési paraméterekrol
igazolodott, hogy jol kovetik a normalis eloszlast. A képzett/szdmolt paraméterek jo része
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viszont értelemszeriien nem az. A GCF sem, hiszen nullahoz k6tott a minimum értéke, nem
vehet fel negativ értéket, ezért altaldban ferdeség (skewness) szempontjabodl jobbra ferde.

Az adatok korrelacios elemzése soran javasolt lett volna a nemparaméteres proba
egységes alkalmazasa, a jobb atlathatésag és az eredmények osszehasonlithatésaga
érdekében.

61. Hasonloan az el6z6 vizsgalatnal leirtakhoz, ha mindkét paraméter normalis eloszlasu, akkor
Pearson korrelaciot lehet alkalmazni. Ha legalabb az egyik nem az, akkor Spearman
korrelaciot kell alkalmazni. Miutan a paraméteres probaknak erdsebb a statisztikai ereje
(power), ezért ahol lehet, célszerli azokat alkalmazni.

A statisztikai elemzésben nincs sz6 mintaelemszam-becslésrél (beleértve: Kkivant
precizitas, statisztikai erd, o-érték), illetve a résztvevok végsé szamanak (n=50)
meghatarozottsagarol.

62. Mint azt feljebb leirtam, végeztiink eldkisérleteket és azt lattuk, hogy 10-es esetszdmnal,
mar igen kis kiillonbségeket, pl. az als6 és felsd allcsont kozott nyugalmi véraramlas
kiilonbséget is sikeriilt kimutatnunk. A melegitési teszt eldkisérletében (Isd 27. valasz)
meghataroztuk a még biztonsaggal alkalmazhat6 legnagyobb hdingert, igy maximalizaltuk
a hatast. Ugyanakkor klasszikus (els6 sorban a gyoszerhatastani klinikai vizsgalatokhoz
kifejlesztett) mintaszdm becslést a gingiva vérdramlésra vonatkozolag nehéz végezni.
Ugyanis a hatdsméret (effect size) kiszadmitashoz, meg kellene hatarozni a klinikailag mar
relevans valtozast. Hogy mekkora véraramlas valtozds mogoétt van mar gyulladds, az
kordbban nem volt ismert, hiszen az eredmények ellentmonddak voltak. Ahogy azt
korabban emlitettem a ,,Mivel magyarazza az ellentmond6 irodalmi eredményeket a
véraramlas ¢€és a gyulladds Osszefliggésének vonatkozasaban?” kérdésre valaszolva:
Tekintettel arra, hogy ez egy felfedezd kutatas volt, nem egy ,.clinical trial” a korabbi
vizsgalatok esetszamaira tamaszkodtunk. A fentebb hivatkozott human vizsgalatok
esetszamai: n=6-9 [24], n=10 [16], n=20 [68], n=12 [69], n=20 [70], n=10 [23], n=10 [71],
n=9-10 [72] voltak.

A ,,repeated measurement of ANOVA” precizebb megfogalmazasa az ,,ismétléses méréses
ANOVA”, a ,kétmintas t-teszt” precizebb megfogalmazasa (az adatok jellegébol
adodoan feltehetéen) ,fiiggetlen mintas t-proba”, a ,,Spearman-teszt” precizebb
megfogalmazasa a ,Spearman-féle rangkorreliacio”, mig a ,nem paraméteres
Kruskall-Wallis teszt” precizebb megfogalmazasa a ,,Kruskal-Wallis H-teszt” lett
volna, 6sszhangban a magyar tudomanyos szaknyelvi megfelelokkel.

63. Egyetértek, szerencsésebb lett volna, a hosszabb megnevezést hasznalni a statisztika probak
elnevezésénél.

s rers

emlitésre, hogy az adatok normalitasat milyen modszerrel vizsgaltak.

64. A probat elvégeztik (Kolmogorov—Smirnov teszt, hisztogram, ferdeség és kurtozis
vizsgalata), de ennek eredményét nem részleteztiik a statisztikai leirdsban.

Tovabba nincs sz06 mintaelemszam-becslésrol (beleértve: Kkivant precizitas, statisztikai
eré, a-érték), illetve a résztvevok végso szamanak (n=33) meghatarozottsagarol.
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65.

Hasonloan a kordbban emlitetthez, csak a korabbi vizsgalatokra tudtunk tdmaszkodni.
Klinikailag értelmezhetd minimalis valtozas a sulcus tagitaskor fellép6 hyperaemiara nem
allt rendelkezésre. Ugyanakkor késobbi vizsgalatainkban (az értekezés nem tartalmazza)
[73] meghataroztuk a sulcus tagitaskor fellépd GCF termelddést. Azt lattuk, hogy 200 LDF
emelkedés esetén jon 1étre (sulcus tagitoval kivaltott hyperaemia) 20 Periotron egységnyi
GCF novekedés. A 20-as Periotron értéknél beszEliink mar gyulladasrol, tehat ezt vehetjiik
klinikailag relevans valtozasnak. Igy szamitasaink szerint ehhez akar 6 vizsgalati alany is
elegendd lenne egy ismétléses vizsgalat esetén. Természetesen ezek mind csak becslések,
de a mintaszam meghatarozasa mindig becslésen alapszik.

5.4. ,,A hallgatéi preparacios készség javitasa digitalis kiértékelé rendszerrel”
Nem Kkeriilt emlitésre, hogy az adatok normalitasat milyen modszerrel vizsgaltak. Az

66.

alfejezet elso részében dontéen nemparaméteres probak Kkeriilnek leirasra, majd
bevezetésre keriil egy linearis vegyes modell (a szovegben ,linear mixed modell”),
amelynek azonban feltétele a normalis eloszlas, a hibak (error) fiiggetlensége és
normalis eloszlasa.

Teljesen igaza van a birdlonak. Ez ellentmondasos. Az els6 preparaci6 értékei jobbra ferdék
voltak, ezért az elsé és masodik preparacidé paros Osszehasonlitdsdnal nemparaméteres
probat alkalmaztunk. Ugyanakkor a linearis vegyes modellben a ,javulds paramétert”
hasznaltuk, mint fliggd valtozot, ami mar jol kozelitett a normalis eloszlashoz. A linear
mixed modell rezidudlisai nem tértek el jelentdsen a normalis eloszlastol, amit Q-Q plot-on
vizsgéltunk meg. A ferdeség=-0.81, a kurt6zis=0.568 volt.
(https://r.qcbs.ca/workshop07/book-en/step-3.-model-validation.html) [74, 75]. A linear
mixed modell becsiilt értékei elég robosztusak kisebb deviaciora [76]. Ezenkiviil, mivel
mind a 6 paramétert egyszerre vizsgaltuk a modellben (a fohatésra, a javuldsra voltunk csak
kivancsiak), néhany outlier-t ki tudtunk hagyni.

Tovabba nincs sz06 mintaelemszam-becslésrol (beleértve: kivant precizitas, statisztikai

67.

erd, a-érték), illetve a résztvevok végso szamanak (n=36) meghatarozottsagarol.

A vizsgaélat Gjszertisége miatt €s igy irodalmi adat hidnyaban két részletben végeztiik el.
Elészor 18 hallgatot vontunk be. Ennek két oka volt: a hagyomanyos oktatdst (oktatd
magyaraz és megmutatja a preparacid hibait egyenként) egyenként 10-nél tobb emberrel
nehéz kivitelezni. Az egyetemen megszokott gyakorlatot kivantuk kovetni. Masrészt a
mintaszam becsléshez kellett egy pilot szakasz. 80% statisztika erdvel (power) (1-B), az
a=0,05, a Gpower szoftver szerint minimum 12 mintara van sziikség, hogy legalabb 0,5mm
preparacios kiilonbséget kimutassunk (két oldalu teszt esetén). A 0,5mm eltérés az, amit
mar gyakorlott szemmel is észre lehet venni, illetve 6sszemérhetd a furd atmérdjével.

5.5. ,,Az intraoralis szkennelés Osszefiizo hibajanak vizsgalata négy féle szkennelési

mintazat esetén”

Nem Keriilt emlitésre, hogy az adatok normalitasat milyen modszerrel vizsgaltak. A

68.

linearis vegyes modell feltétele a normalis eloszlas, azonban a késébbiekben a
leirasban Spearman-féle rangkorrelacio szerepel, amely nemparaméteres proba.

Az el6z6 pontban emlitett, hisztogram Q-Q-plot, kurtdzis, ferdeség értékét hasznaljuk a
modell lefutdsa utdn a rezidudlis normalis eloszlasdnak meghatarozéasara. Ahol komoly
jobbra ferdeséget észleltiink ott a linedris vegyes modellnek egy specialis formajat
hasznaltuk: a generalizalt linearis vegyes modellt (generalizied linear mixed model)
gamma eloszlas és log-link funkcioval, hasonléan masokhoz. Az altalanositott linearis
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vegyes modellt (GLMM) tobb hasonlé tanulmanyban [77-79] hasznaltak az deviacios
értekek kozotti kiilonbségek statisztikai kiszamitasara a szuperpozici6 utan. Az alkalmazott
gamma eloszlas €s log-link fliggvény kikiiszoboli, hogy a devidcios értékek a nulla érték
felé tartanak/stirisodnek igy jobbra ferde eloszlast okoznak. A GLMM tébb szempontbol
is jobb, mint az ANOVA, példaul tobb varianciastruktirat is képes modellezni, nem
normalis eloszlast kezelni stb. Emellett nagyobb statisztikai ereje van, mint egy nem
parametrikus tesztnek. Itt hArom mérési modszert hasonlitottunk 6ssze. A ,,raw” adat nem
minden esetben kovette a normalis eloszlast, ezért a korreldcionadl nem-paraméteres tesztet
kellett hasznalni.

A fixed faktor” precizebb megfogalmazisa a ,,magyarazo valtozo”, a ,linear mixed
modell” precizebb megfogalmazasa a ,linearis vegyes modell” lett volna,
osszhangban a magyar tudomanyos szaknyelvi megfelelokkel.

69. Elnézést kérek, hogy a statisztikaban szeretek ragaszkodni az angol kifejezésekhez. A
statisztika folyamatosan fejlodik, a cikkeket angolul irjuk és az dsszes hasznalt statisztika
szoftver angolul van, az altalam hasznalt statisztikai konyvek is angolul ir6dtak. Tagja
vagyok a Klinikai Biostatisztikus Tarsasadgnak és ott sokszor folytak eszmecserék arrol,
hogy sok helyen rosszul forditanak kifejezéseket, eljarasokat, pl. a wikipédiaban. A lektor
is emlitette kordbban a két féle magyar elnevezést ugyanarra a statisztikdra: fliggetlen
mintas t-proba és kétmintds t-teszt (MS Excel magyar) parhuzamos hasznalatat. A
magyarazo valzotot is fordijak, fiiggetlen vagy prediktor valtozonak. Ezért vagyok dvatos
a forditassal és a magyar elnevezések hasznalataval.

5.6. ,,Két intraoralis szkenner technoldgia és az indirekt digitalizalas valéodisaganak
osszehasonlitasa identikus-origd modszerrel”
Nem Kkeriilt emlitésre, hogy az adatok normalitasat milyen modszerrel vizsgaltak.

70. Ahogy azt kordbban emlitettem rezidualisok elemzésével ellendriztiik a linearis vegyes
modell feltételét.

A fixed faktor” precizebb megfogalmazisa a ,,magyarazo valtozo”, a ,linear mixed
modell” precizebb megfogalmazasa a ,linearis vegyes modell” lett volna,
osszhangban a magyar tudomanyos szaknyelvi megfelel6kkel.

71. Ugyanazt azt a valaszt tudom, adni mint feljebb.

»zignifikans eltérésnek a p<0,05 értéket tekintettiik, de a tobbszoros paronkénti
osszehasonlitasnal Sidak-modszert alkalmaztunk.” - nem vilagos mi a mondat két
része kozotti ok-okozati kapcsolat; tovabba, a Sidak-teszt az ANOVA egyik post-hoc
probaja, azonban a ANOVA-rol ezt megelozéen nem volt sz6 a szovegben.

72. A SIDAK korrekcidé hasonléan a Bonferronihoz minden tobbszords dsszehasonlitds esetén
kivanatos a hasznalata, igy a linearis vegyes modell utan is. A statisztikai program mar a
korrekci6 utani p értéket adja meg.

5.7. ,,A szoftver- és hardverfrissitések hatasa az intraoralis szkennerek valodisagara és
ismételhetoségére eltéro reflektalo feliileteken vizsgalva”

A ,fixed faktor” precizebb megfogalmaziasa a ,,magyarazé valtoz6” lett volna,
osszhangban a magyar tudomanyos szaknyelvi megfelelokkel.

73. Ugyanazt azt a valaszt tudom adni, mint feljebb.

21



5.8. ,,A felhasznaloi tapasztalat hatasa a valédisagra teljes fogives, implantatum
szkennelés esetén: 6t kiillonb6z6 intraoralis szkennerrel végzett 6sszehasonlitas”
Nem Kkeriilt emlitésre, hogy az adatok normalitasat milyen modszerrel vizsgaltak.

74. Ahogy azt kordbban emlitettem rezidualisok elemzésével ellendriztiik a linearis vegyes
modell feltételét.

A linearis vegyes modell feltétele a normalis eloszlas, azonban a késébbiekben a leirasban
Spearman-féle rangkorrelacio szerepel, amely nemparaméteres préoba.

75. A ,raw” adat nem mindenhol kdvette a normalis eloszlast, ezért a korrelacidonal nem-
paraméteres tesztet kellett hasznalni. A csoportok dsszehasonlitdsanal generalizalt linearis
vegyes modellt hasznaltunk.

5.9. ,Teljes CAD/CAM munkafolyamat pontossaga chairside rendszer hasznalata
esetén”

»A p<0,05-et vettiink szignifikans valtozasnak, de a tobbszoros paros
osszehasonlitasoknal Bonferroni-modszerrel korrigaltunk.” (szé szerint idézve) -
nem vilagos mi a mondat két része kozotti ok-okozati kapcsolat; valéban, a
Bonferroni-korrekcié célja a tobbszoros dsszehasonlitasokhoz kapcsolodé elsofaju
hiba (family-wise hiba; a) felhalmozédasanak meggatlasa, de az értékelés soran
tovabbra is a p<0,05 hatarérték relevans.

76. A tobbszords Osszehasonlitdsoknal kétféleképpen alkalmazhatjuk a korrekciot. Vagy az
LSD altal szamolt p értékeket utolag elkezdjiik felszorozni. Ezt elég koriilményes
manualisan csindlni, féleg ha tobb tucat értékiink van. Raadasul p érték sima osztasa az
Osszehasoniltdsok szammaval extrém szigord ha sok csoportunk van. Ezért sok csoport
esetén inkabb a "sequential Bonferroni" magyarul "szekvencialis Bonferroni" vagy
"lépésenkénti  Bonferroni  korrekcid"-t alkalmazzuk, amelyet Holm-Bonferroni
modszernek is hivnak. [80, 81]

A modszer 1épései a kovetkezok:

1. Az dsszes p-értéket ndvekvd sorrendbe rendezziik.

2. Az i-edik p-értéket megszorozzuk (m-i+1)-el, ahol m az dsszes teszt szdma, és 1 az adott
teszt sorszdma a rendezett listdban.

3. Az igy kapott korrigalt p-értékeket Osszehasonlitjuk az alfa szinttel (pl. 0,05), hogy
eldontsiik az adott hipotézis elutasitasat vagy megtartasat.

Az SPSS a korrigalt p értékeket mar kiszamolja nekiink. A p<0,05 szignifikancia szintet a

korrigalt p értékeken alkalmazzuk (null hipotézis elfogadasa vagy elvetése).

Még egyszer koszondm az alapos biralatot, és hogy szdmtalan pontatlan megfogalmazasra és
eliitésre felhivta a figyelmemet. Tovabbi munkam soran igyekszem ezekre jobban odafigyelni.
Tovabba koszondm, hogy a szdmos feltart hiba ellenére a doktori értekezésemet nyilvanos
vitara bocsathatonak itélte.
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