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ABSTRAKT 

Abstrakt česky 

Tato bakalářská práce byla napsána za účelem prozkoumat nové moţnosti dentálních im-

plantátů a materiálů pouţitých v dentálních aplikacích. Práce je zaměřena na moţnosti vý-

plní kavity různými druhy materiálů a jsou zde popsány vlastnosti nejčastěji pouţívaných 

základních výplní. Praktická část práce se zabývá cytotoxicitou extraktu keramického ma-

teriálu, vyrobeného pomocí technologie PIM, a testováním adheze a proliferace buněk 

k materiálu. 

Klíčová slova: 

Biokompatibilita, dentální materiály, alamgám, kompozit, skloionomerní cement, dentální 
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ABSTRACT 

This bachelor thesis describes posibilities of dental implants and materials used in dental 

applications. This thesis is focused on various materials for cavity dental fillings and 

describes the most common fillings. Practical part is focused on cytotoxicity extract of 

ceramic material created using PIM technology and cell-material adhesion and proliferati-

on. 
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ÚVOD 

Biomateriály jsou v poslední době jedny z nejvyuţívanějších materiálů v oblasti medicíny. 

Od polymerů přes kovy, keramiku a kompozity. Zhotovují se z nich nejen operační  

nástroje a pomůcky, ale především nalézají vyuţití jako implantáty. Za implantát 

z biomateriálu jsou povaţovány veškeré syntetické materiály, které nahrazují část  

nebo funkci části ţivého organismu. Tyto materiály nacházejí uplatnění také v dentální  

medicíně, kde slouţí nejen jako implantáty, ale také jako výplně kavit. 

Nejčastějším dentálním onemocnění na světě je zubní kaz. Jedná se o demineralizaci povr-

chové vrstvy skloviny, která se musí odstranit a nahradit vhodným výplňovým materiálem. 

Nejvíce uţívaný výplňový materiál je amalgám, u něhoţ se jiţ dlouho diskutuje o jeho 

bezpečnosti kvůli obsahu rtuti. Evropská komise navrhla zákaz pouţívání amalgámu u dětí 

do šestnácti let a u těhotných a kojících ţen. Kvůli tomuto návrhu roste poptávka po alter-

nativních materiálech vhodných jako náhrada amalgámu. Takovými materiály by mohly 

být kompozity na bázi pryskyřice nebo skloionomerní cement. Ale ani alternativy nejsou 

zcela bezproblémové a mají klinická omezení. Například některé z pouţívaných monome-

rů u kompozitů jsou in vitro cytotoxické pro buňky dřeně a dásně. Další z alternativních 

materiálů obsahují organické a anorganické látky, které mohou podstoupit chemickou re-

akci se zubní kavitou a s okolními měkkými tkáněmi během zavádění. 

Kdyţ uţ je poškození zubu rozsáhlé a samotná výplň nestačí, pouţívají se v praxi implan-

táty. Ty mohou být z polymeru, kovu nebo keramiky. Větší náhrady z keramiky by se 

mohly vyrábět pomocí práškového vstřikovacího tvarování, PIM technologií. Tato techno-

logie by umoţňovala vyrábět různé tvary s poţadovanou velikostí pórů, kterými by buňky 

byly schopny prorůstat a mohly by tak usnadňovat přijetí implantátu. 

V praktické části této práci je popsána cytotoxicita materiálů, buněčná adheze k materiálu 

a proliferace buněk na povrchu materiálu.  
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I.  TEORETICKÁ ČÁST 
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1 BIOMATERIÁLY V DENTÁLNÍCH APLIKACÍCH 

Pro vysvětlení pojmu biomateriál existuje mnoho definic. Jedna z nich říká, ţe jako bioma-

teriál můţeme označit přírodní nebo syntetický materiál, jehoţ funkce je rozšíření, nahra-

zení, opravení nebo regenerování orgánů, tkání nebo buněk. Biomateriálem se tedy rozumí 

jakákoliv látka nebo kombinace látek, syntetického nebo přírodního původu, který můţe 

být pouţit po různě dlouhou dobu, který doplňuje nebo nahrazuje částečně nebo úplně jed-

notlivé tkáně, orgány nebo funkce těla [1], za účelem zachování nebo zlepšení kvality ţi-

vota jedince. Biomateriál je zamýšlen pro přímý kontakt s ţivou tkání a jsou na něj kladeny 

mnohem vyšší poţadavky [2]. Biomateriál můţe být také definován jako látka, která byla 

navrţena, aby přijala formu, která jednotlivě nebo jako součást ţivého systému slouţí 

k přímému řízení diagnostických postupů [1].  

Z biomateriálů jsou zhotovovány například náhrady malých kloubů, kardiostimulátory, 

cévní a zubní náhrady, zubní výplně a mnoho dalších [3]. 

 

Obr. 1 vyuţití biomateriálů upraveno z [3] 
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1.1 Nároky na používaný materiál 

Jelikoţ se biomateriály vyuţívají v přímém kontaktu s tkání, musí splňovat několik podmí-

nek pro bezpečné pouţití. Základní poţadavky jsou biokompatibilita a biostabilita materiá-

lu. Téţ nesmí narušovat metabolizmus organismu [2]. Nejčastějšími příčinami selhání im-

plantátu jsou alergické reakce, korozní opotřebení, degradace materiálu. Okolo 10 % všech 

chirurgických implantátů je odmítnuto z důvodu selhání rozhraní implantát-tkáň [4].  

Při aplikaci biomateriálu do tkáně se také mění mechanické napětí, takţe je důleţité, 

aby měl materiál dobré mechanické vlastnosti, tak aby při zátěţích nebo změnách teplot 

nedocházelo například ke změně struktury nebo při zvýšené aktivitě k odlamování, tudíţ 

musí být dostatečně pevný a elektrochemicky stálý. Důleţitá je i jeho snadná zpracovatel-

nost [2]. V případě dentálních materiálů musí být odolný, aby vydrţel v orálním prostředí, 

protoţe na něj bude na něj působit široké rozmezí teplot přibliţně od 15 °C do 68 °C (pod-

le autora McNally [4]), i pH v ústech se mění zhruba od 6,0 do 7,4. Také bude vystaven 

chemické působení potravin a nápojů společně se statickou únavovou zátěţí aţ do 600 N 

[4]. 

1.2 Biokompatibilita 

Od doby, kdy byly biomateriály navrţeny pro pouţití v přímém kontaktu s ţivou tkání, 

je nezbytné, aby materiál nevyvolal ţádnou neţádoucí reakci, ţádný škodlivý efekt na hos-

titelskou tkáň nebo orgán [1]. Biokompatibilita je schopnost materiálu vyvolat vhodnou 

biologickou odpověď pro danou aplikaci v těle [5]. Jedná se o kompatibilitu s ţivou tkání, 

nebo s ţivým systémem s tím, ţe materiál není toxický, škodlivý, nebo fyziologicky reak-

tivní a není příčinou imunologického odmítnutí [2]. Biokompatibilita biomateriálů je dále 

klasifikována podle jejich schopnosti indukovat buněčnou nebo tkáňovou smrt  

(cytotoxicita), zahájit rakovinné bujení (karcinogenita), poškodit genetickou informaci 

(mutagenita), atd [1]. 

1.2.1 Testy pro dentální materiály 

Pro posouzení vhodnosti potenciálního materiálu existuje řada testů. Povaha klinicky tes-

tovaných neţádoucích účinků dentálních materiálů je různá (místní, alergická, systémová) 

a liší se tedy i jejich reakční mechanismy. Kromě toho i kontakt materiálu s tkání je  

odlišný, můţe se vztahovat k době, pohybuje se v rozmezí od minut po měsíce a roky.  

Nebo je ve vztahu k místu působení, uvnitř těla nebo na povrchu [6]. 
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Součástí většiny testů pro dentální materiály bylo stanovení cytotoxicity in vitro, genotoxi-

city a mutagenity (zejména in vitro). Dále určení lokálních reakcí, hlavně experimentálně 

prováděnými testy na zvířatech nebo in vitro simulací, jako je například bariérová zkouška 

dentinu. Posledním testem je senzibilizace, která se testuje především na pokusných zvířa-

tech [6]. 

1.3 Biostabilita 

Biostabilita implantátů je značně ovlivněna adsorpcí a absorpcí účinných látek ve fyziolo-

gických roztocích. Z tohoto důvodu je biostabilita polymerních biomateriálů důleţitou 

vlastností pro dlouhodobé implantabilní zdravotnické prostředky [7]. Biostabilita vyţaduje, 

aby materiál nebyl degradován biologickými interakcemi v těle. Materiál téţ nesmí inicio-

vat reakce v tkáních, které implantát obklopují [8]. 

1.4 Biomateriály v zubním lékařství 

Zájem o vývoj nových biomateriálů je obrovský a roste s poptávkou. Vyuţití v zubním 

lékařství je velké. Z biomateriálů se zhotovují například zubní výplně, zubní protézy, im-

plantáty, dále v ortodoncii se pouţívají jako drátky fixních aparátů, zámečky, gumičky [9]. 

V dentálních aplikacích se často pouţívají materiály, jako jsou kovy (stříbrné amalgámy, 

zlato), keramika (ţivec, oxid hlinitý, vyztuţený porcelán) a kompozity. Snaha omezit do-

pad dříve vyuţívaných materiálů, jako jsou amalgámy, na ţivotní prostředí, vede k častěj-

šímu ošetření zubu pomocí keramiky a kompozitních pryskyřic. 
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2 STAVBA ZUBU 

2.1 Fylogenetický vývoj zubů 

První pravé zuby se v evoluci vyskytli u čelistnatých ryb. Jejich dentinové zuby se pravdě-

podobně vyvinuly jako deriváty plakoidních šupin. Současně s nimi se tvořili i nepravé 

zuby jako rohovatějící epitel dutiny ústní (kruhoústí, ptáci a larvální stádia obojţivelníků) 

[10]. 

2.2 Ontogenetický vývoj zubů 

Za začátek vývoje zubu můţeme označit asi 6. týden vývoje embrya. V tomto období  

se ektodermový epitel primitivní dutiny ústní (stomodea) ztlušťuje a vytváří tak základ pro 

vestibulární a dentální lišty, které se vyvíjejí asi o týden později. Z dentální lišty poté vzni-

kají zárodky všech zubů. Nejprve se dentální lišta rozdělí na primární a sekundární zubní 

lištu. Z primární lišty se vyvíjí všech 20 zubů dočasného chrupu a dále 1. aţ 3. molár  

chrupu stálého. Ze sekundární lišty se vytvoří řezáky, špičáky a premoláry chrupu stálého. 

Kaţdý zub se vyvíjí jako samostatný orgán, přičemţ stádia vývoje zubu lze morfologicky 

rozdělit na stádium pupenu, pohárku (čepičky) a zvonku. U zárodku ve stádiu zvonku po-

pisujeme orgán skloviny, ze kterého se vyvinou ameloblasty, dentální papilu, z ní se dife-

rencují odontoblasty a buňky zubní dřeně, a dentální vak, jenţ dává vznik cementoblastům, 

fibroblastům a jiným buňkám periodoncia (závěsného aparátu zubu). V tomto stádiu začíná 

proces tvorby skloviny (amelogeneze) i dentinu (dentinogeneze) v oblasti korunky zubu, 

diferencuje se zubní dřeň, vyvíjí se základ kořene, periodoncia  i zubního alveolu. Během 

vývoje buněk zubu je zajímavý sled vzájemných indukcí a interakcí. Buňky dentální papily 

vyvolají přeměnu okolních buněk v preameloblasty, díky jejich přítomnosti se později vy-

vinou preodontoblasty. Ty následně vyzrají v odontoblasty a začnou tvořit predentin. Ná-

sledně dochází ke kontaktu predentinu s preameloblasty, coţ indukuje jejich přeměnu 

v ameloblasty, které jsou schopny produkovat sklovinu.  

Zuby dočasného i stálého chrupu se vyvíjejí od střední čáry směrem dozadu (distálně), 

symetricky na obou stranách. Základy zubů dolní čelisti (mandibuly) se vytvářejí o něco 

dříve neţ základy zubů v čelisti horní (maxily). Po vývoji korunky nastává vývoj kořene 

a periodoncia (závěsného aparátu zubu), které se dokončují aţ po prořezání zubu do dutiny 

ústní. Základy všech 20 zubů dočasných a 32 zubů stálých jsou přítomny jiţ při narození 

[10] [11] [12] [13]. 
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Obr. 2 Ontogenetický vývoj zubu upraveno z [13]

 

Obr. 3 Stavba zubu upraveno z [11] 
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Zub je sloţen ze tří různých materiálů. Základním konstrukčním prvkem je dentin, sloţený 

z fosforečnanu vápenatého (72%), kolagenu a odontoblastů. Koruna je pokryta zubní sklo-

vinou, coţ je extrémně pevný krystalický hydroxyapatit. Spojení s kostí zajišťuje kořen 

[14]. 

2.3 Poškození zubu 

Orální choroby postihují značnou část populace. Zubní kaz nebo onemocnění parodontu 

jsou nejčastější zdravotní potíţe dutiny ústní, které lidstvo postihují. Zubní kaz je kom-

plexní chronické multifaktoriální onemocnění [15], které je způsobeno interakcí čtyř  

faktorů (zubní plak, strava, čas a hostitel). Tyto proměnné faktory však nemusí vysvětlit 

celý vývoj nemoci. Proto ve 30. letech 20. století začal genetický výzkum zaměřený  

na vznik zubního kazu. Lidská genetická dědičnost je klasifikovaná do dvou kategorií. 

První je dědičnost podle Mendela, která je vázaná pouze se změnami v jednom genu (mo-

nogenní), a druhou kategorií je komplexní dědičnost, která je výsledkem interakce genetic-

kého (většinou polygenního) a negenetického faktoru [16]. Některé studie zkoumaly geny 

pro náchylnost k zubnímu kazu. Genetická variabilita byla zjištěna u amelogeninu (gen pro 

skleroprotein, který se vyskytuje v primární zubní matrici), u tuftelinu (gen fosfosforylo-

vaného glykoproteinu) a u enamelinu. Ovšem studie zdůrazňují, ţe je za potřebí dalšího 

výzkumu. Předpokládá se tedy, ţe náchylnost či odolnost vůči vzniku zubního kazu je vý-

sledkem genetických a environmentálních interakcí [17]. 

2.3.1 Dentální plak a vznik zubního kazu 

Lidské zuby jsou kalcifikované a potaţené biofilmem původních a endogenních mikroor-

ganismů [18]. Existují studie, které potvrzují, ţe biofilm zubního plaku, je příčinou vzniku 

zubního kazu a parodontitidy. Biofilm zubního plaku se skládá z několika set druhů bakte-

rií [19]. Bakterie v biofilmu produkují extracelulární matrix látek, která se skládá ze sacha-

ridů, proteinů, nukleových kyselin, lipidů respektive fosfolipidů [20]. Tato extracelulární 

matrix můţe tvořit aţ 90 % z biologické vrstvy. Jednou z přítomných bakterií je Strepto-

coccus mutans a ta je zodpovědná za iniciaci zubního plaku. Bakterie také způsobují po-

škození zubů tvorbou kyseliny, která je produkovaná procesem fermentace v přítomnosti 

fermentujících cukrů jako jsou glukóza, sacharóza a fruktóza [21]. Tyto organické kyseliny 

demineralizují vápník a další kationty z krystalické struktury hydroxyapatitu na povrchu 
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zubu. Tělo proti demineralizaci bojuje produkcí slinného proteinu Statherinu, který napo-

máhá opětovné mineralizaci zubu. První viditelná změna při vzniku kazu, která ukazuje 

demineralizaci zubní skloviny, je průsvitná zóna [18]. 

 

Obr. 4 Vznik zubního kazu upraveno z [18] 

Hydroxyapatit se hydrolyzuje ze skloviny zubu organickými kyselinami vylučovanými 

Streptococcus mutans a jinými kariogenními bakteriemi a dochází k rozpuštění vápníku 

a fosfátu [18]. Narušení sklovinné vrstvy (demineralizace) je příčinou vzniku zubního  

kazu. Obnovou zubní skloviny se zabýval výzkumný tým z King’s College v Londýně. 

Dokázali remineralizovat zubní sklovinu elektrickým proudem (EAER, Elecrically Accele-

rated and Enhansed Remineralisation), coţ by v budoucnu mohlo urychlit a zjednodušit 

léčbu zubních kazů [22]. 

2.3.2 Vliv výplně na vznik sekundárního zubního kazu 

Léze zubního kazu vznikají interakcí odonthopatogenických bakterií, které kolonizují  

na povrchu zubu [18]. V literaturách bývá uváděno, ţe amalgám a skloionomerní cement 

mají tzv. antikariogenní účinek, tedy ţe zabraňují vzniku sekundárního zubního kazu.  

Podle některých studií (např. [23] Christian Splieth) bylo u sekundárního kazu, vzniklého 

pod kompozitní výplní, mnohem více mikrobů neţ pod výplní amalgámovou [23]. Ovšem  

podle novější studie ( [24] (Si-su Mo) je mnoţství bakterií u recidivního kazu pod oběma 

výplněmi srovnatelné.  
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2.4 Historie zubního lékařství 

Pouţívání zlata pro zhotovení protéz bylo dokázáno z archeologických nálezů [25].  

Metody léčení zubů se postupem času, s vývojem technologie a nových materiálů mění. 

Nejprve se jakékoli poškození zubu léčilo jeho vytrhnutím, coţ ve většině případů bylo 

velmi bolestivé. Někdy spolu s nezdravým zubem docházelo k vytrhnutí i části dásně 

a čelistní kosti. Později dospěli lékaři k názoru, ţe je lepší zub zachránit a začali zkoumat 

moţnosti výplně zubního kazu. Byly nalezeny ostatky mladopaleolitického Homo sapiens, 

které dokazují snahu o vyvrtání zubu, pravděpodobně ostrým úlomkem kamene. Vzniklá 

díra byla vyplněna pravěkým tmelem, který obsahoval stébla a chlupy. Předpokládá se,  

ţe tato výplň mohla být pouţita jako antiseptikum. V pozdější době našel uplatnění včelí 

vosk, kterým byla díra v zubu vyplněna [26]. Pokud poškození zubu bylo většího rozměru, 

byla pouţita náhrada celého zubu. Tak vznikly první dentální implantáty. Některé kultury 

pouţily zub zvěři, který pak zasadili do zlatých krouţků, které připevnili k ostatním zu-

bům. Také se pouţívala slonovina, která byla do dutiny ústní připevněna zlatými drátky 

[25]. 

Jednou z prvních výplní byla slitina stříbra a kapalné rtuti, spolu tyto dvě látky vytvořily 

pastu, která byla snadno zpracovatelná. Tento primitivní amalgám měl však značné nevý-

hody, jelikoţ při tuhnutí zvětšoval svůj objem, docházelo k přečnívání zubní výplně,  

která pak bránila skusu, nebo vnitřním tlakem zub praskl [27]. 
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3 VÝPLŇOVÉ MATERIÁLY 

Zubní kaz je celosvětový zdravotní problém. Standardní léčebný postup je odstranění kari-

ézní zubní tkáně a její obnovení inertním výplňovým materiálem jako jsou amalgámy nebo 

dentální kompozity [28]. Více neţ polovina zubních výplní je způsobena vznikem sekun-

dárního (recidivního) kazu, tj. nedostatečným odvrtáním kazem napadené části zubu.  

Pro zabránění vzniku sekundárního kazu bylo prokázáno, ţe fluorid má antibakteriální 

účinky a proto se začaly vyvíjet výplně, které uvolňují fluorid. Například skloionomery 

a fluorid uvolňující kompozity [29]. 

3.1 Amalgám 

Úplný počátek amalgámů byl v Číně, od 7. století se tento výplňový materiál začal pouţí-

vat i v Evropě. Postupně se upravovalo jeho sloţení, avšak stále nebyl zcela přijat kvůli 

obsahu rtuti. Na začátku 20. století byl zjištěn optimální poměr všech přítomných látek 

v soustavě Ag–Zn–Hg a to iniciovalo první zavedení normy pro dentální materiály v roce 

1920, která byla vydána Americkou dentální asociací (ADA). Podle normy musely amal-

gámové slitiny, konvenční amalgámy, obsahovat nejméně 65 % stříbra a maximálně 29 % 

cínu, 6 % mědi a 2 % zinku [27]. 

V pozdější době byly smíchány dva druhy amalgámů, konvenční stříbrný a slitina Ag-Cu, 

tzv. disperzní amalgám [30]. Tato výplňová hmota byla oproti původním konvenčním 

amalgámům pevnější v tlaku. Zjistilo se, ţe tato pevnost byla způsobena chemickou reakcí, 

která probíhala v amalgámu s přídavkem slitiny [27]. 

Dalším druhem amalgámu je moderní amalgám, který má obsah mědi v rozmezí od 10 % 

do 30 % [30]. 

3.1.1 Složení amalgámů 

Výplňový materiál, který se označuje jako amalgám, vzniká rozpuštěním kovu ve rtuti. 

Prášek bývá sloţen z Ag, Sn, Cu. Poměr pouţitých prvků se liší a určuje vlastnosti zhoto-

veného amalgámu. Prvky, které se přidávají ve stopovém mnoţství, jako jsou Au, Pt a In, 

mají na vlastnosti zhotoveného amalgámu jen zanedbatelný vliv [27]. 

3.1.2 Vlastnosti amalgámů 

Jeden z hlavních důvodů pouţití amalgámu je, ţe bod tání je okolo 300 °C, coţ v krátkém 

čase bývá dobře tolerováno lidskými zuby. Rychlost tuhnutí je taková, ţe manipulace  
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při výměně je velmi snadná. Výplň zůstává po krátkou dobu měkká, takţe můţe být zaba-

lena pro obsazení nepravidelné výdutě, později tvoří pevnou hmotu [1]. Vlastnosti amal-

gámů lze dělit podle několika kritérií na chemické, fyzikální nebo biologické. Obecně mají 

amalgámy dobré fyzikální vlastnosti, jsou snadno manipulovatelné a mají dobrou klinickou 

snášenlivost. Nevýhodou je, ţe po čase v ústech korodují a jejich povrchová kvalita je na-

rušená [27]. Amalgám, díky svému obsahu stříbra a mědi, má bakteriostatické účinky a tím 

omezuje vznik sekundárního zubního kazu (antikariogenní účinek) [30]. U nových typů 

amalgámů, to jsou amalgámy s velkým obsahem mědi, se často u větších kavit projevuje 

velká expanze a dochází tak k pnutí, co má za následek prasknutí zubu. Proto  

se doporučuje u kavit větších rozměrů pouţít kompozitní výplňové materiály s vazebným 

systémem na sklovinu [27]. 

Trvanlivost amalgámů je poměrně delší neţ u ostatních výplňových materiálů [29].  

Je podmíněna řadou faktorů, nejvíce závisí na kariezním zubu, věku pacienta, typu amal-

gámové výplně a v neposlední řadě na ústní hygieně pacienta. Doba trvanlivosti amalgá-

mové výplně je různá, některé zdroje (Preklinická stomatologie, Jansová) uvádí přibliţně 7 

aţ 10 let [27], ovšem pokud je plomba v dobrém stavu, můţe zůstat i delší dobu. Problém 

můţe vzniknout, kdyţ je v ústech více stejných slitin různé výroby, pak mohou mezi amal-

gámovými plombami vznikat galvanické proudy. Jedná se o rozdíl elektrodových potenciá-

lů různých slitin kovů. 

Tab. 1 Vliv jednotlivých prvků na amalgámovou výplň [30] 

Prvek amalgámu Podmiňující vlastnost amalgámu 

Ag Mechanická odolnost, odolnost vůči korozi (a dlouho-

trvající lesk), expanze 

Sn Antagonista Ag, kontrakce, plasticita 

Cu Podobné jako Ag 
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Obr. 5 Zkorodovaný konvenční amalgám z [30] 

3.1.3 Problematika rtuti v amalgámu 

Rtuť je kovový prvek, jenţ se vyskytuje v jednom z nejčastěji pouţívaných výplňových 

materiálů. Zoxidovaná forma rtuti má zašedlou barvu a před přípravou amalgámu by měla 

být přefiltrována. Čistá kovová rtuť by byla nebezpečná pouze při zpracování amalgámu, 

kdy dochází k odpařování. Dnes je vyuţíváno strojové míchání v uzavřeném systému,  

takţe k odpařování nedochází, při odvrtávání bez chlazení je moţnost, ţe by se rtuť vysky-

tovala ve formě par [30]. Chronická koncentrace rtuti v těle z amalgámového zdroje můţe 

být ovlivněna i pH v ústech pacienta [31]. Rtuť se také můţe ze zubního amalgámu uvol-

ňovat při odstraňování staré výplně, případně při likvidaci přebytečného materiálu. Emise 

rtuti do ovzduší způsobené lidskou činností a přirozeným uvolňováním daleko přesahují 

emise rtuti z dentálního amalgámu, který se vyuţívá v zubním lékařství, ty jsou  

odhadované na 20 tun za rok [32]. 

3.1.4 Negativní působení rtuti v lidském těle 

Páry rtuti jsou lipofilního charakteru, mohou procházet membránami, například hematoen-

cefalickou bariérou a placentou. Pára je dobře rozpustná v krvi a tkáních a důsledkem akti-

vity katalázy se oxiduje. Rtuť se ukládá především v centrálním nervovém systému včetně 

fetálního mozku. Kovová rtuť se dokáţe navázat a hromadit v ledvinách. Vylučuje se pře-

devším močí [33]. Při inhalaci rtuti se přibliţně 80 % z vdechovaných elementárních částic 
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dostane aţ do plic [32]. Ze studií Minamata byla zjištěna hranice rtuti ve vlasech 50 ppm, 

kdy se začínají objevovat první příznaky intoxikace methylrtutí. Neurotoxické účinky rtuti 

u dospělých lidí se projevují něco málo pod hodnotou 30 ppm. V jiné studii se hranice 

v krvi pohybuje od 0,1 do 0,5 µg·ml
-1

. Při těchto hodnotách se u 5 % případů začaly obje-

vovat první příznaky, kterými jsou parestezie a dysartrie [33]. Existuje celá řada moţných 

zdravotních problémů způsobených rtutí uvolněné z amalgámových výplní. Známé účinky 

ovlivňují nervový, imunitní, respirační, kardiovaskulární, gastrointestinální ale i repro-

dukční systém [32].  

3.1.5 Aktuální situace v EU 

Stanovisko SCENIHR (Scientific Committee on Emerging and Newly Identified Health 

Risks) aktualizuje předchozí návrh z roku 2008. Hodnotí se v něm bezpečnost zubního 

amalgámu a jeho moţné alternativy jako jsou kompozity na bázi pryskyřic, skloinomerní 

cement, keramika a slitiny zlata. Avšak i alternativní materiály mají svá omezení. Napří-

klad některé z pouţitých monomerů u kompozitních výplní na bázi pryskyřice jsou 

 v in vitro cytotoxické pro buňky zubní dřeně. Materiál se volí s ohledem na charakteristiky 

pacienta, jedná se o primární nebo trvalý zub, těhotenství, přítomnost alergií na rtuť  

nebo na nějakou sloţku z dalších výplňových materiálů, případně mnoţství jiţ existujících 

amalgámových výplní [32]. 

Ochrana občanů před novými zdravotními riziky SCENIHR uznává, ţe stávající důkazy 

nevylučují pouţívání amalgámu v konzervačním zubním ošetření u běţné populace.  

Obecný závěr je, ţe nebyly pozorovány ţádné zvýšené neţádoucí systémové účinky  

a je za to, ţe současné uţívání zubního amalgámu nepředstavuje ţádné riziko systémového 

onemocnění. Je známo, ţe některé neţádoucí místní účinky jsou občas pozorovány u zubní 

amalgámové výplně, avšak incidence je nízká a obvykle snadno zvládnutelná. Zubní rege-

nerační terapie v průběhu těhotenství jako u kaţdého jiného terapeutického ošetření,  

by měla být co nejvíce omezena, aby se sníţila expozice plodu [32]. 

Z tohoto důvodu navrhla Evropská komise zakázat pouţívání amalgámu u těhotných a ko-

jících ţen, ale i u dětí do šestnácti let. Debatuje se i o úplném zrušení amalgámových výpl-

ní v zubní medicíně v celé Evropské unii. 
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3.2 Kompozitní výplně 

V poslední době roste poptávka po vyztuţených kompozitech určených pro dentální apli-

kace [34]. Kompozitní výplň se pouţívá jako alternativa k amalgámovým výplním. Lze je 

rozdělit podle určité aplikace a jejím konkrétním poţadavkům. Časté uplatnění nalézají 

jako výplňové materiály, tmely, cementy ale i prozatímní materiály [35]. Kompozitní vý-

plňové materiály jsou sloţeny z organické a anorganické sloţky, jsou to heterogenní mate-

riály z polymerní matrice a částicového plniva, které je pevně vázáno k organické prysky-

řici. Pojivem je organická pryskyřice, která materiál váţe. Anorganickým plnivem jsou 

částečky skla, ty dodávají chemickou a mechanickou odolnost a díky bílé barvě přirozený 

vzhled [30]. Dalšími přísadami můţou být například pigmenty nebo absorbenty UV záření, 

které zajišťují, aby kompozit neměnil barvu v průběhu času. [36] 
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Obr. 6 Výměna staré kompozitní výplně upraveno z [36] 

Na obrázku 4 (Obr. A) je vidět na levém středním řezáku stará a diskolorovaná kompozitní 

výplň. Po odstranění staré kompozitní výplně (Obr. B) se na preparovaný zub nanese 

leptací gel (Obr. C). Poté se nanáší vazebný prostředek (Obr. D), který byl následně vytvr-

zen pomocí světla (Obr. E). Byla pouţita univerzální nanohybridní kompozitní pryskyřice 

(Obr. F). Po opracování a ozáření první vrstvy, byla nanesena a ozářena vrstva druhá  

(Obr. G). Povrch byl opracován diamantovým brouskem a leštěn diskem potaţeným oxi-

dem hlinitým (Obr. H). 
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3.2.1 Složení kompozitních materiálů 

Anorganické plnivo je pevně vázáno k organické matrici, která je tvořená monomery,  

kopolymery, inhibitory samovolného tuhnutí, stabilizátory a iniciačním systémem [30]. 

Existuje spousta různých organických sloţek, které se liší především hydrofilností, nejčas-

těji se jedná o monomer z části hydrofilní a části hydrofobní.  

Plnivo je sloţeno z částeček obsahujících křemen (SiO2), oxid hlinitý a boritý, fosfát, sklo 

(Sr, Ba), sklokeramiku, keramiku a barevné pigmenty [30]. Plnivo sniţuje polymerační 

kontrakci. Čím je částečka skla menší, tím lépe se materiál leští. 

Jako pigmenty se vyuţívají oxidy kovů, které zajišťují opacitu, tj.  neprostupnost látky 

tělesa v důsledku absorpce či rozptylu pro světelné, radiové, rentgenové, akustické apod. 

záření. 

3.2.2 Klasifikace podle velikosti částic plniva 

V rámci kaţdého typu kompozitních materiálů jsou charakteristické vlastnosti, které jsou 

dány velikostí výztuţných plniv. Velikost částic běţných kompozit přesahovala 1 µm, vy-

skytovaly se však i kompozity, kdy jejich plniva měla průměr přibliţně jako lidský vlas, to 

je okolo 50 µm. Takto tvořené kompozity, jsou označovány jako makrofilní [35] [37]. Ma-

teriál má velmi dobré mechanické vlastnosti, je odolný vůči abrazi, vylomit velkou částici 

z matrix je náročné. Jsou barevně nestálé a způsobují kontrakci a pnutí mezi monomery. 

Vyznačují se velkou tvrdostí, avšak leštění nebo dosaţení hladkého povrchu je obtíţné 

[35]. 

Z estetického hlediska se jako další začaly vyrábět mikrofilnní kompozity, jejichţ plnivové 

částice mají velikost do 0,5 µm. Jsou poměrně snadno leštitelné a barevně stálé, avšak mají 

nízkou mechanickou odolnost. O něco málo větší jsou midifilní částice [35]. 
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Obr. 7 Schéma různých velikostí částic kompozit upraveno z [38] 

3.2.3 Klasifikace podle druhu polymerizace 

Tuhnutí pryskyřicových kompozitních výplní lze dělit podle způsobu iniciace tuhnutí ma-

teriálu na: [30] 

 chemicky tuhnoucí 

 světlem tuhnoucí 

 světlem a chemicky tuhnoucí 

 teplem a světlem tuhnoucí 

 teplem tuhnoucí 
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Obr. 8 Iniciace polymerace kompozitních pryskyřic [30] 

 

3.2.3.1 Světlem tuhnoucí kompozit 

Materiál vyuţívající k tuhnutí světlo, fotoiniciaci, se nazývá fotokompozit. Nejčastější 

uplatnění nalézá jako materiál pro korunky nebo vloţky kořenových kanálků [37]. 

K tuhnutí se pouţívá modrá část viditelného světla (VLC – Visible Light Cure), jeho vlno-

vá délka se pohybuje v rozmezí od 420 do 500 nm. Běţným iniciátorovým systémem je 

kafrchinon (CQ) a ethyl-4-(dimethylamino)benzoát (DABE) [37]. Dalšími fotoiniciátory, 

které se pouţívají, jsou například PPD (1-fenyl-1,2-propandion), Lucirin TPO (oxid mo-

noacylphosphine) a oxid bisacylphosphine pod komenrčním názvem Irgacure 819 [35]. 

Funkcí iniciátoru je přeměna světelné energie do radikálového stavu molekul iniciátoru 

[37]. Po ozáření halogenovou ţárovkou, LED světlem, argonovým laserem nebo xenono-

vým světlem se CQ rozpadá na radikály, tím je fotopolymerace zahájena. Převaţující mo-

nomer, který se vyskytuje v komerčních výrobcích, je bis-GMA, má vysokou viskozitu,  

a proto bývá míchán s dimethakryláty jako je TEGMA, UDMA [35]. Viskózní monomery 

s velkou molekulovou hmotností se pouţívají, aby se zabránilo nadměrnému smrštění 

v průběhu polymerace. Nízko hustotní monomery s malou molekulovou hmotností se vyu-

ţívají především pro zlepšení reologických vlastností [37]. 
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Proces fotopolymerace 

Fotopolymerace probíhá radikálovým způsobem. Iniciace je zahájena ozářením, které pře-

dává molekule CQ energii, a ta přechází do excitovaného stavu. V tomto stavu je CQ 

schopen reagovat s molekulou DABE a aktivovat tak aminoalkylové radikály. Po světelné 

aktivaci začnou molekuly iniciátoru ve formě radikálů polymerizaci s monomerem [37]. 

 

Finální vlastnosti jsou odvislé od dobrého zesíťování, které záleţí na správném úhlu ozáře-

ní, na délce expozice a na pouţité ozařovací jednotce. Rozloţení světla závisí na vnitřním 

nastavení světelné jednotky (například odraz světla zrcátky). Tak mohou vznikat místa 

s niţší a vyšší intenzitou ozáření [37]. 

 

Obr. 9 Snímky pořízené profilem laserového paprsku: Celalux 1, Celalux 2 a Blu-

ephase 20i Turbo [37] 

 

To vede k lokálně odlišným stupňům vytvrzení, a tím k různým mechanickým vlastnostem, 

které se odráţejí v distribuci tvrdosti vzorků. Zvýšení doby expozice vede ke zvýšení tvr-

dosti materiálu. Plochy s nízkým ozářením však vţdy vykazují niţší hodnoty tvrdosti  

ve srovnání s plochami vystavenými vysokým ozářením, bez ohledu na dobu expozice. 

Vytvoření zesíťované polymerní struktury během foto-polymerizace je rychlý proces.  

A jeho reakční rychlost dosáhne maxima po několika sekundách [37]. 

3.3 Skloionomerní cement 

Skloionomerní cement neboli také sklopolyalkeonátový cementy byly vynalezeny  

Wilsonem ve vládní laboratoři v roce 1969. Do klinické praxe byly zavedeny od roku 1972 

[39]. První skloionomerní cement byl opatřen zkratkou "ASPA" (alumino silicate polyal-
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kenoic acid), jako prášek obsahoval sklo z oxidu křemičitého a kapalinou byla polyakrylo-

vá kyselina [39] [40].  

 

Tyto cementy se skládají z organické části, kterou bývá kyselina polyalkenová a kyselina 

hydroxykarbonová, a z anorganické části, coţ je rektivní aluminium-silikátové sklo. Re-

akčním médiem je voda [30]. Skloionomerní cement vzniká acidobazickou reakcí mezi 

aluminium-silikátovým sklem a kyselinou polyalkenovou [41].  

3.3.1 Dělení podle typu tuhnutí 

Skloionomerní cementy lze dělit podle typu tuhnutí. Prvním typem jsou samotuhnoucí ce-

menty, kde reakce probíhá acidobazicky. Druhá moţnost tuhnutí je dual, kdy se vyuţívá 

fotopolymerace v kombinaci s acidobazickou reakcí. Poslední typ se nazývá tri cure. Opro-

ti předešlým typům navíc probíhá autopolymerace pryskyřičné sloţky [30]. 

Jeho koeficient tepelné roztaţnosti je podobný struktuře zubu a jsou biokompatibilní [39] 

3.3.2 Vlastnosti skloionomerních cementů 

U skloionomerního materiálu vzniká chemická vazba ke sklovině a dentinu, která je způ-

sobena iontovou výměnou. Adheze ke sklovině je silnější neţ k dentinu, vzniká rekcí kar-

boxylových skupin kyseliny s kalciovými ionty, ty se vyskytují na povrchu zubní tkáně. 

Z materiálu se dlouhodobě uvolňují ionty fluoru, jenţ mají antikariogenní účinek.  

Uvolněné fluoridové ionty pozměňují mikrobiální plak, který je na povrchu zubů [30]. 

Fluorid zvyšuje pevnost v tlaku a sniţuje dobu tuhnutí cementu [41].  
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4 IMPLANTÁTY 

Implantát je medicinský přípravek konstruovaný z jednoho nebo více biomateriálů, který je 

záměrně umístěn do těla za účelem nahradit poškozenou tkáň a z části nebo úplně nahradit 

funkci části lidského organismu. 

Pro zhotovení implantátů se vyuţívají biomateriály – především polymery, kovy, keramika 

a kompozity. Pouţití polymerů jako je například polystyren (PS) nebo polymethylme-

thakrylát (PMMA) v zubním lékařství pro umělé zuby začalo v roce 1930 [37]. Na základě 

reakce tkáně s biomateriálem lze implantáty, pouţívané v dentálních aplikacích, dělit do tří 

skupin.  

Na biotolerantní, bioinertní a bioaktivní [3]. 

a) Biotolerantí materiál  

Biotolerantní materiál je takový, který je tkání plně tolerovaný a nevyvolává ţádné neţá-

doucí reakce organismu. Do této skupiny se řadí především slitiny obecných kovů  

a ušlechtilé kovy, tedy materiály, které jsou biologicky tolerované [2]. 

Biomateriály v dentálních aplikacích jsou odděleny od kostní tkáně vrstvou tkáně fibrózní 

[42]. Mezi implantátem a kostí dochází k fibrointegraci, tedy ke vzniku různě silné spojo-

vací vrstvy vaziva. Dle některých autorů, (např. Šimůnek – dentální implantologie [2]), 

jsou biotolerantní materiály pro dlouhodobou aplikaci nevhodné. „Pro fibrogenaci je ty-

pický vznik různě silné spojovací vazivové vrstvy mezi kostí a implantátem, což není pro 

dlouhodobé vhojení a funkci ideální a může to vést dokonce i k částečné explantaci.“ [2] 

Největší problém, který se vyskytuje u této skupiny, je koroze, v povrchové vrstvě dochází 

k elektrochemické interakci a kovové ionty mohou přestupovat do tkáně, na kterou  

mnohdy působí toxicky [2]. 

b) Bioaktivní materiál 

Je biologicky aktivní, řadí se sem například hydroxyapatitová keramika, sklokeramika, 

keramika trikalciumfosfátová a tetrakalciumfosfátová [2]. Hydroxyapatit má vynikající 

biologické vlastnosti, jeho sloţením a krystalickou strukturou se podobá apatitu v lidském 

zubu. Jeho částice byly začleněny do skloionomerního prášku [39]. 

Bioaktivní materiály uvolňují v kosti kalciové a fosfátové ionty. Dochází k fyzikálně-

chemickému spojení s kostí, biointegrace [2]. 
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c) Bioinetrní materiál 

Pojem inertní z biochemického hlediska znamená, ţe materiál má malou nebo ţádnou 

schopnost reagovat chemicky nebo fyziologicky [43]. Materiál je biologicky neaktivní, 

nejvíce pouţíván je titan a jeho slitiny, uhlíkové materiály a aluminiumoxidová a zirkonui-

umoxidová keramika. Téţ se pouţívají polymerní materiály, jako jsou PE, PP, PTFE, PA  

a další. 

Do této skupiny spadají materiály, které jsou pro tkáň biologicky zcela akceptovatelné. Za 

určitých podmínek, správného tvaru, úpravy povrchu, způsobu inzerce, je moţné, aby sou-

sední kostní tkáň byla v přímém kontaktu bez vazivové vrstvy, osteointegrace [2]. Pojmem 

osteointegrace rozumíme funkční uchycení implantátu [44]. Nesmí dojít k chemickým re-

akcím mezi implantátem a tkání [2]. 

Titan je velmi mechanicky odolný při nízké specifické hmotnosti, na povrchu se vytvoří 

malá vrstva TiO, TiO2 a hydridů titanu, tato vrstva odolává korozi a má i bakteriostatický 

efekt. Po dalším opracování se vrstva opět obnoví [2] [42]. 

4.1 Klasifikace dentálních implantátů 

V současné době existují tři hlavní typy zubní protézy, jsou to snímatelné náhrady, celkové 

zubní implantáty a pevné můstky [11]. Dentální implantáty lze řadit do několika skupin, 

podle vztahu k prostředí dutiny ústní na uzavřené, polouzavřené a otevřené. Skupina ote-

vřených implantátů se dělí na sub-, intramukózní dále subperiostální a endoseální, ty  

mohou být čepelkové, válcové a ostatního typu [2]. 

4.2 Dentální keramika  

Ačkoli jsou kovy nejčastěji pouţívaný materiál ve stomatologii, nevypadají jako přirozený 

zub. K dosaţení estetického vzhledu se začala pouţívat keramika [45]. Ve stomatologii 

byla jiţ od konce 18. století. Z počátku 20. století byly objeveny ţaketové korunky,  

které bývaly vypalovány na platinové fólii a zhotovovány ze ţivcového nebo korundového 

porcelánu. Na konci 20. století se začaly rozvíjet nové technologie pro výrobu celokera-

mických náhrad, lisovaná keramika, infitrovaná keramika, systémy CAD/CAM a 

MAD/MAM [25]. Literatura definuje keramiku jako anorganické, nekovové materiály vy-

robené člověkem zahřátím surových minerálů při vysokých teplotách [46]. 
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Přednostmi keramiky jsou výborná estetika, biokompatibilita a trvanlivost [25]. Navíc jsou 

keramické implantáty vhodné pro pacienty s alergií na kovy jako je titan [11]. Sklokerami-

ka se vyuţívá ve velké míře jako výztuţné prostředky, plniva pro dentální kompozita. Téţ 

se pouţívá v některých dentálních cementech a dočasných výplňových materiálech [45]. 

Keramické systémy se dají dělit podle několika kritérií, dle chemického sloţení na pře-

váţně skelné materiály, částečně plněné skelné materiály a polykrystalické materiály. První 

typ, převáţně skelné materiály obsahující amorfní skelnou matrix, má čtyři atomy kyslíku 

a jeden atom křemíku vázané kovalentní a iontovou vazbou. Optické vlastnosti odpovídají 

přirozenému zubu [47]. Keramické hmoty dle teploty tavení se rozlišují na vysokotavitel-

né, nad 1300 °C, středně tavitelné (1100   1250) °C a nízko tavitelné (870   1050) °C. U me-

tody infiltrace můţe teplotní rozsah přesáhnout i 1500 °C [25]. 

4.2.1 Složení keramických materiálů 

Keramika se skládá především z kovových a nekovových součástí. Většina těchto materiá-

lů jsou oxidy tvořené spojením kyslíku a kovu, jako je hliník, křemík, vápník a hořčík [45]. 

Dentální porcelán je tvořen ze tří sloţek: ţivce, kaolinu a křemene. Křemičitan  

hlinitodraselný neboli ţivec se po vypálení stává spojovacím materiálem. Křemen udává 

tvar a při zahřívání se mírně rozpíná [25]. Porcelán je specifickým typem keramického 

materiálu rozsáhle pouţívaného v zubním lékařství. Vyskytuje se ve dvou fázích, krysta-

lický a amorfní. Atomy, které tvoří keramiku, mohou být spojeny kovalentní nebo ionto-

vou vazbou [45].  

Ţivec je tavitelný při 1290 °C, jeho chemické sloţení je K2O · Al2O3 · 6SiO3, obsahuje 

příměsi, jako je slída nebo ţelezo, které mohou způsobit odlišné zabarvení, proto se po 

rozemletí z prášku odstraňují pomocí magnetu. Stabilitu zajišťuje křemen a oxid křemičitý, 

dodává výrobku tvar při zahřívání a pálení [47]. 

Kaolin se po smísení s vodou stává mazlavým a je spojovacím prvkem směsi, díky němu je 

materiál matný a neprůhledný [47]. V moderních materiálech se vyskytuje kaolin velmi 

málo, byl zaměněn oxidem hlinitým, který zvyšuje mechanickou odolnost [25]. Pigmenty 

jsou látky, které se pouţívají pro přirozenou barvu keramiky, například to jsou oxidy tita-

nu, ţeleza nebo niklu, kobaltu a další [47]. 
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4.2.2 Vlastnosti keramického materiálu 

Keramika je charakteristická pro svůj vysoký bod tání a nízkou tepelnou a elektrickou vo-

divost. Je vyráběna tavením práškových oxidů v pecích při vysokých teplotách [45].  

Po vypálení obsahuje dentální keramika dvě fáze, uvnitř se nachází fáze krystalická, která 

je překryta amorfní skelnou hmotou [25]. Keramika je inertní, tedy málo chemicky reak-

tivní [45]. 

Dentální keramika jako ostatní protetické materiály degraduje vlivem ústních tekutin,  

tj. podléhá korozi. Z povrchu keramické náhrady mohou být uvolňovány ionty, potenciální 

toxickou reakci mohou vyvolat prvky, jako je například hliník, lithium, draslík a další. 

4.2.3 Kovokeramické náhrady 

Náhrada se skládá z nosné konstrukce a ze zevního estetického pláště. Základem konstruk-

ce je dentální slitina, u kovokeramických náhrad, nebo keramika, celokeramické náhrady. 

Plášť, který tvoří vnější povrch, se nanáší po vrstvách [25]. 

Kovokeramické náhrady se vyrábějí několika způsoby. Jedna z moţností je odlévání z den-

tálních slitin určených pro napalování keramiky, nebo elektrogalvanicky (galvanoformin-

gem). Dále se dají náhrady připravit adaptací a tepelným ošetřením speciálních fólií a nej-

novějším způsobem je technologie CAD/CAM. Jedná se o počítačovou modelaci a výrobu. 

Frézování z bloků pomocí kamer s počítačově řízenou frézou. Materiál je obráběn pomocí 

diamantových nástrojů případně laserového paprsku [25]. Keramické výplně vyrobené 

touto metodou prokázaly vynikající uchycení, pevnost a dlouhověkost [46]. 

4.2.4 Celokeramické náhrady 

Celokeramickou náhradu lze vyrábět čtyřmi technologickými postupy. Sintrovací neboli 

šlikrovací technikou se zpracovává infiltrační keramika. Metoda je zaloţena na natírání 

vrstev keramické kašovité hmoty na model z porézní sádry. Další moţností, jak zhotovit 

náhradu, je lití a lisování. Frézování CAD/CAM a frézování MAD/MAM, coţ je v podstatě 

jednodušší varianta systémů CAD/CAM, přístroj naskenuje a manuálně vyfrézuje předtvar  

[25].  

4.2.5 PIM keramika 

Vyrobena technologií PIM (powder injection molding). 
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4.2.5.1 Technologie PIM 

Práškové vstřikování je inovativní a nákladově efektivní výrobní proces běţně pouţívaný 

pro komplexní, vysoce kvalitní lékařské a zubní komponenty [48]. Při tomto způsobu  

se polymer a prášek smísí za vzniku směsi s nízkou viskozitou, která umoţňuje tvar tváře-

ní. Tento proces se obvykle provádí za pouţití prášků s velikostí částic v rozmezí 5–45 µm. 

U technologie PIM se dá určovat porozita a velikost pórů [49]. Při tvarovacím procesu je 

polymer naplněn rozptýleným kovovým nebo keramickým práškem. Pomocí této techno-

logie lze vyrábět přesně tvarované díl [50].  

 

 

Obr. 10 Schéma PIM technologie upraveno z [51] 

 

PIM technologie pro dentální aplikace jsou zatím málo studované, a proto je praktická část 

zaměřená na stanovení základních biologických vlastností. Porozita a sloţení materiálu 

mohou ovlivnit finální biologickou odezvu. 
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PRAKTICKÁ ČÁST 
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5 CYTO-KOMPATIBILITA PIM MATERIÁLU 

Cílem praktické části bylo stanovení cytokompatibility PIM materiálu s potenciálem  

pro vyuţití v dentálních aplikacích. Cytokompatibilita byla konkrétně stanovena jednak 

testem toxicity extraktu z PIM keramiky a dále pomocí stanovení buněčné adheze na po-

vrch materiálu. Metodika testování vychází z mezinárodních standardů EN ISO 10993-5 

Biologické hodnocení zdravotnických prostředků – Část 5: Zkoušky na cytotoxicitu  

in vitro. Extrakce probíhala v souladu podlé stejné normy, ale z 12. části, EN ISO 10993-5 

Biologické hodnocení zdravotnických prostředků – Část 12: Příprava vzorků a referenční 

materiály. 

5.1 Použitá buněčná linie 

Na testování byla pouţita kultura buněk NIH/3T3 (ATCC CRL-1658™), toto označení se 

pouţívá pro myší embryonální fibroblasty, které jsou adherentní. Kultivace probíhala na 

tkáňovém polystyrenu TPP. 

 

Obr. 11 NIH 3T3 z [52] 
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5.2 Použitý materiál 

Pouţitý materiál byl vyroben na Ústavu výrobního inţenýrství FT UTB. Vzorky se lišili 

obsahem jednotlivých sloţek materiálu. Materiály se skládaly z oxidu hlinitého, chloridu 

draselného a nosného pojiva (binder). PIM2 obsahoval 30 objemových % Al2O3, ve stej-

ném poměru i KCl (30 obj. %) a nosné pojivo 40 obj. %. Materiál PIM3 se skládal z Al2O3 

20 obj. %, KCl 40 obj. % a binder 40 obj. %. 

5.3 Cytotoxicita extraktu  

První den byly buňky zpasáţovány a vysazeny na dvě 96 jamkové destičky. Pro test cyto-

toxicity byl pouţit extrakt z PIM materiálu. Po odstranění částeček keramiky z extraktu 

pomocí filtrace přes 0,2 µm filter (Milipore) byl v různých koncentracích přidáván 

k buňkám nasazeným v platu. Do druhé 96 jamkové destičky nebyl přidáván extrakt,  

pouze bylo vyměněno médium a buňky byly ponechány jako reference. Po 24 hodinách, 

před zahájením testu MTT, byly udělány mikrofotografie buněk pomocí mikroskopu 

Olympus IX81. Poté byl proveden test MTT a vyhodnocena cytotoxicita materiálu.  

5.3.1 Pasážování 

Jedná se o oddělení buněk od povrchu enzymatickým působením. Po odsátí média byly 

buňky propláchnuty 15 ml roztoku pufru PBS (Phosphate Buffered Saline). Buňky musí 

být promyty pomocí PBS, kvůli důkladnému odstranění zbytků média. Jelikoţ médium 

obsahuje Ca ionty, které inhibují trypsin, nebylo by moţné buňky oddělit od povrchu. Po 

odsátí PBS bylo k buňkám přidáno 7,5 ml trypsinu a buňky byly na 5 minut dány do inku-

bátoru. Po oddělení buněk od povrchu bylo pro neutralizaci přidáno 7,5 ml média DMEM 

(Dulbecco's Modified Eagle Medium). Celý objem i s buňkami byl převeden do zkumavky, 

která se umístila do centrifugy, a po dobu tří minut byl obsah odstřeďován při otáčkách 

1100 rpm. Po odstředění se médium s trypsinem odsálo a ve zkumavce zůstaly pouze  

buňky, které byly v koncentraci 10
5
 buněk na 1 ml vysazeny do 96 jamkového plata. 

5.3.2 Příprava extraktu 

Vzorky byly rozdrceny v třecí misce na prášek a podle normy biologické hodnocení zdra-

votních prostředků na testy in vitro, ČSN EN ISO 10993-5, bylo pouţito na 0,2 g práško-

vého vzorku na 1 ml kultivačního média. Směs byla umístěna do orbitální třepačky a byla 

protřepávána po dobu 24 hodin při 37 °C. Po ukončení extrahování byla směs přefiltrována 
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přes filtrační nástavec s vrstveným předfiltrem ze skleněných vláken a membránovým fil-

trem (0,2 µm) pro injekční stříkačky.  

5.3.3 MTT test 

MTT test je vyhodnocení viability buněk na základě spektrofotometrie. Buňkám vystave-

ným extraktu i buňkám reference bylo před započetím testu MTT vyměněno médium.  

Do jednotlivých jamek bylo přidáno 10 µl MTT (3-[4,5-dimethylthiazol-2-yl]-2,5-difenyl 

tetrazolium bromidu). Principem metody MTT je schopnost ţivých buněk přeměnit thiazo-

lovou sůl na nerozpustné fialovo-modré krystalky formazanu, který se rozpustí pomocí 

organického rozpouštědla DMSO (Dimethylsulfoxid). Po čtyřech hodinách byl obsah ja-

mek odsát (ponecháno 40 µl) a bylo přidáno 80 µl DMSO. Po patnácti minutách se změřila 

absorbance při 570 nm, referenční vlnová délka byla nastavena na 690 nm (Tecan, Infinite 

M200 PRO). Výsledky jsou uvedeny jako sníţení ţivotaschopnosti buněk v relativní bu-

něčné viabilitě ve srovnání s buňkami kultivovanými v čistém médiu. 

5.4 Adheze buněk na povrch materiálu a proliferace 

Před započetím testu byl materiál vysterilizován a přemístěn na 3,5 ml misku. Na povrch 

materiálu bylo naneseno 100 µl média s buňkami v koncentraci 10
6 
buněk na 1 ml média. 

Účelem bylo zajistit prvotní adhezi buněk na povrchu, aniţ by médium mohlo stéct z po-

vrchu vzorku. Po třiceti minutách byly přidány 2 ml média a následně byly vzorky kultivo-

vány za standardních podmínek. Buňky rostly při prvním pokusu dva dny a při druhém 

pokusu po dobu tří dnů. Poté byly buňky zafixovány a obarveny pro focení mikroskopem. 

5.4.1 Sterilizace PIM keramiky 

Aby mohla být zkoumána buněčná adheze s keramikou, musel být materiál nejdříve vyste-

rilizován. Sterilizace keramiky probíhala v sušárně po dobu čtyřiceti minut při teplotě 

120 °C. 

5.4.2 Fixace buněk a barvení buněk 

Před samotnou fixací se odsaje staré médium a buňky se zafixují pomocí 4% formaldehy-

du, který se nechá působit po dobu patnácti minut. Poté se formaldehyd odsaje a buňky se 

propláchnou PBS. Po odsátí se přidá 0,5 Triton X-100, ten se nechá působit pět minut. Ob-

jem se odsaje a třikrát promyje PBS. Od této chvíle se musí pracovat ve tmě. Do PBS se 

přidají na 1 ml dvě kapky barviva AktinRed
TM

 555, který barví aktinová vlákna  
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na červeno. Pro obarvení DNA na modro se pouţívá Hoechst, přidá se v poměru 20 kapek 

na 1 ml. Po třiceti minutách v inkubátoru byly pořízeny mikrofotografie morfologie buněk 

z kultivačních destiček za pouţití invertovaného fázového kontrastního mikroskopu  

Olympus IX81.  

5.5 Výsledky cytotoxicity 

Stanovení cytotoxicity je obecně uznáváno, za první test při stanovení biokompatibility. 

Test byl proveden na dvou vzorcích, a to na keramice připravené technologií PIM (Powder 

injection moulding). Pomocí metodiky stanovení cytotoxicity extraktu metody MTT.  

 

Obr. 12 Graf relativní buněčné viability v závislosti na koncentraci extraktu PIM2 
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Obr. 13 Graf relativní buněčné viability v závislosti na koncentraci extraktu PIM3 

 

Podle normy ISO 10993-5 bylo určeno, ţe hodnota relativní buněčné viability 1 odpovídá 

100 %. Pro hodnocení bylo určeno rozmezí hodnot, nad 0,8 relativní buněčné viability je 

extrakt netoxický, mírně toxický je mezi 0,6–0,8. Od 0,4 do 0,6 vykazuje extrakt střední 

cytotoxicitu, pod hodnotou 0,4 je závaţná cytotoxicita. Z grafů na obr. 12 a obr. 13 lze 

vyčíst, ţe buňky byly schopny růst i ve 100% koncentraci PIM extraktu. U PIM2 extraktu 

(obr. 12) jsou mírně toxické extrakty v koncentracích 75 %, 50 % a 10 %. Zbytek extraktů 

se pohybuje v netoxickém rozmezí. Na obrázku 13 PIM3 je na hranici mírné toxicity 25% 

extrakt. Extrakty o koncentraci 100 % a 75 % jsou mírně toxické. Všechny ostatní jsou 

netoxické. Buňky byly schopny růst ve všech koncentracích extraktu. Výsledky biologic-

kých testů jsou ze své podstaty více variabilní neţ například chemické a fyzikální testy. 

V našem případě byly u vzorku PIM2 u 50% roztoku a vzorku PIM3 u 10% roztoku ex-

traktu značně odlehlé. S ohledem na časové moţnosti nebylo moţné provést další opako-

vání testů. Práce na stanovení biologických vlastností PIM materiálů jsou však plánovány 

pro další práci. 
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Obr. 14 NIH/3T3 reference  

 

Obr. 15 PIM2_ 1% extrakt      
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Obr. 16 PIM2_100% extrakt 

5.6 Výsledky buněčné adheze a proliferace 

Interakce buněk a implantovaného materiálu závisí na jeho fyzikálních a chemických pa-

rametrech. Aby mohlo dojít k dobrému přijetí implantátu, je buněčná adheze k materiálu 

jednou z nejdůleţitějších vlastností. Schopnost proliferace buněk je nezbytná a spolu s roz-

hraním tkáň-implantát určují, jak dobře bude materiál okolními tkáněmi přijat. 
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Obr. 17 Adheze buněk na vzorku PIM2 keramiky po dvou dnech růstu.  

DNA buněk je obarveno pomocí Hoechst. 
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Obr. 18 Adheze buněk na vzorku PIM3 keramiky po dvou dnech růstu.  

DNA buněk je obarveno pomocí Hoechst. 

Schopnost adheze buněk je významným faktorem pro biologickou kompatibilitu. Buněčná 

adheze se uskutečňuje prostřednictvím buněčných adhezivních proteinů. Jak je patrno 

z obrázků 17 a 18 jsou NIH/3T3 buňky schopné adherovat a proliferovat na povrchu mate-

riálu. Prvotní adheze probíhala po dobu 30 minut, následně byl vzorek přelit médiem a 

neadherované buňky byly spláchnuty do kultivační misky. S ohledem na fakt, ţe linie 

NIH/3T3 má průměrnou dobu zdvojení populace 24 hodin, lze konstatovat, ţe buňky byly 

schopné na povrchu růst a pravděpodobně i proliferovat, jak je patrno z obrázku 17 a 18. 

Obrázky z kultivace po dobu tří dnů neuvádíme, protoţe výsledek byl stejný. Bohuţel nej-

sou k dispozici mikrofotografie mnoţství adherovaných buněk na povrchu po pouhých  

třiceti minutách, coţ by umoţnilo srovnat mnoţství adherovaných buněk a buněk po dvou 

či třech dnech. Tento test nebylo moţné provést kvůli omezenému mnoţství vzorku.  

5.7 Tepelná vodivost PIM materiálu 

Nízká tepelná vodivost je důleţitou vlastností pro materiály v dentálních aplikacích, proto-

ţe ovlivňuje riziko bolesti nebo podráţdění související s teplotními změnami. 
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Níţe uvedené výsledky byly naměřeny ve spolupráci s kolegy z Ústavu fyziky a materiálo-

vého inţenýrství FT UTB. 

Tab. 2 Tepelná vodivost suchého a mokrého materiálu 

 
Suchý vzorek mokrý vzorek 

číslo měření λ [W·m-1·K-1] λ [W·m-1·K-1] 

1 7,247 6,263 

2 7,162 6,222 

3 7,145 6,215 

4 7,172 6,288 

5 7,219 6,199 

6 7,133 6,132 

7 7,129 6,254 

8 7,075 6,192 

9 7,172 6,260 

10 7,136 6,187 

průměr 7,16 6,22 

RSD [%] 0,68 0,74 

  

Tepelná vodivost byla naměřena na analyzátoru TCi od C-THERM Technologies. Cylin-

drický vzorek keramického materiálu připraveného technologií PIM o průměru 1,5 cm  

a výšce 0,4 cm byl změřen při teplotě 37 °C. Koeficient tepelné vodivosti pro suchý vzorek 

byl (7,2 ± 0,7) W·m
-1
·K

-1
 a pro mokrý vzorek (6,2 ± 0,7) W·m

-1
·K

-1
. 

5.8 Diskuze 

U dentálních implantátů je největší snahou vytvořit takový materiál, který bude vyhovovat 

jak měkké, tak i tvrdé okolní tkáni v dutině ústní. Zároveň by tento materiál měl podporo-

vat růst okolní tkáně a neměl by podporovat růst mikrobiálního biofilmu. 

Uvedené výsledky, jsou prvotní studií, která se zaměřila na biokompatibilitu materiálu  

v prostřední in vitro. Existují studie, které potvrzují, ţe materiály s různým poměrem látek 

ovlivňují biologickou odezvu stejně, jako ji ovlivňuje velikost pórů nebo povrch materiálu 

[53] [54]. Je zřejmé, ţe samotné optimální sloţení bioimplantačního materiálu nestačí 

k podpoře růstu okolní tkáně. Důleţitá je struktura materiálu. Podporovat růst buněk můţe 

pórovitost, velikost pórů, tloušťka a mikrostruktura propojení s materiálem. To vše dává 

jemnou mechanickou odezvu, funkčnost a rozhodující vlastnosti [55]. Záleţí samozřejmě  

i na povrchu materiálu. Na hladkém povrchu buňky adherují méně neţ na plochách zvrás-

něných pískováním před slinováním keramiky [56]. Keramika, která obsahuje přísady jako 
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je oxid zirkoničitý nebo oxid hlinitý vykazuje velmi dobré mechanické vlastnosti při zátě-

ţových aplikacích. 

Vzorky PIM keramiky zkoumané v této práci obsahovaly  Al2O3, KCl a nosič (binder) 

v různém poměru. Vzorky byly rozdrceny a byl vytvořen extrakt, u kterého se zkoumala 

cytotoxicita na buněčné linii myších fibroblastů. Stanovení buněčné viability proběhlo po-

mocí metody MTT. Byla srovnávána buněčná viabilita referenčních buněk kultivovaných 

v čistém médiu s buňkami vystaveným různé koncentraci extraktu PIM keramiky. Extrakt 

byl ve většině koncentrací netoxický, v pár koncentracích byly na hranici mírné  

cytotoxicity u PIM2 vzorku 100% extrakt a u PIM3 25% roztok extraktu. Mírně toxické 

pak byly koncentrace 50 % a 10 % u vzorku PIM2 a u PIM3 100% a 75% extrakt. Proto 

byla dále zkoumána buněčná adheze a proliferace buněk na povrchu materiálu. Buňky byly 

schopné adheze k povrchu materiálu. Celý materiál byl pórovitý, coţ umoţňovalo buňkám 

alespoň částečně prorůstat i dovnitř materiálu.  

Je důleţité brát tyto výsledky jako prvotní a je potřeba rozšířit tuto studii pro dentální apli-

kace, například zkoumáním na mezenchymálních kmenových buňkách z dřeňové dutiny 

(dental pulp mesenchymal). 
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ZÁVĚR 

V teoretické části práce byla provedena literární rešerše na téma dentální materiály. 

Na začátku byly definovány biomateriály a nároky na biomateriály pro medicinské a den-

tální aplikace. Poté byly vysvětleny pojmy biokompatibilita a biostabilita. V dalším oddíle 

práce byl popsán vývoj zubu, jeho stavba, moţné poškození zubu a vznik zubního kazu. 

Krátký usek je zaměřen na vliv výplně na vznik sekundárního zubního kazu. V první polo-

vině teoretické části byly dále popsány některé z moţností pro výplně zubních kavit (amal-

gám, kompozity, skloionomerní cement). Současnou nejhojněji pouţívanou dentální výplní 

je amalgám. Jelikoţ vyšel nedávno návrh EU tento materiál úplně zrušit, byl úsek práce 

zaměřen na jeho potenciálně negativní vliv na lidské tělo. Další segment práce byl věnován 

moţným alternativám amalgámové výplně. V druhé polovině teoretické části práce byly 

popsány zubní implantáty. Nejvíce rozebíraným materiálem pro dentální implantáty byla 

keramika. 

V praktické části byla zkoumána cytotoxicita keramického materiálu, který byl připraven 

pomocí technologie PIM. Keramický materiál byl extrahován a výsledný extrakt byl 

v různé koncentraci přidán k myším fibriblastům. Test cytotoxicity extraktu byl několikrát 

opakován. Stanovení viability buněk pomocí testu MTT ukázalo, ţe extrakt je ve většině 

koncentrací netoxický, případně jen mírně toxický a to u vzorku PIM2  v 50% a 10% ex-

traktu a u PIM3 ve 100 % a 75 %  koncentrace extraktu. Dále byla u PIM materiálu testo-

vána adheze a následná proliferace buněk, coţ jsou podstatné faktory pro biokomtaibilitu. 

Buňky byly schopny buněčné adheze a pravděpodobně i proliferace. Tento materiál se jeví 

jako potenciálně vhodný pro dentální aplikace, nicméně je potřeba provést další testy. 
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SEZNAM POUŽITÝCH SYMBOLŮ A ZKRATEK 

ADA Americká dentální asociace 

ASPA Almino silicate polyalkenoic acid 

BisGMA Bisphenol A glycidyl methacrylate 

CAD/CAM Computer Aided Design/ Computer Aided Manufacturing nebo Milling 

CQ Kafrchinon 

DABE Ethyl 4-aminobenzoate 

DMEM Dulbecco’s Modified Medium 

DMSO Dimethylsulfoxid 

EAER Elecrically Accelerated and Enhansed Remineralisation 

MAD/MAM Manual Aided Design/Manual Aided Manufacturing 

PBS Phosphate Buffered Saline 

PA Polyamid 

PE Polyethylen 

PIM Powder Injection Moulding 

PMMA Polymethylmethakrylát 

PP Polypropylen 

PS Polystyren 

PTFE Polytetrafluorethylen 

SCENIHR Scientific Committee on Emerging and Newly Identified Health Risks 

TEGMA Triethylene glycol dimethacrylate 

UDMA Urethane dimethacrylate 

VLC Visible Light Cure 
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