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A hialuronan és szerepe a
parodontalis sebgyogyulasban

A hialuronan egy nagy molekula-
stlya poliszacharid (glukézami-
noglikan), amely vitalis szerepet
tolt be az extracellularis allo-
many funkcidjaban, beleértve a
mineralizalt és nem mineralizalt
parodontalis szoveteket is. A hia-
luronan azért is fontos, mert sza-
mos feladatot t6lt be a gyulladas
és a sebgyogyulas folyamatahoz
kapcsol6odd mechanizmusokban.
Mivel az orvostudomany szamos
tertletén — mint a szemészet, a
borgyogyaszat és a reumatologia
— az exogén hialuronanapplika-
ci6 a sebgyogyulas folyamatanak
befolyasolasaban és gyorsitasa-
ban sikeresnek bizonyul, elkép-
zelhetd, hogy a hialuronan adéasa
a parodontélis sebteruleteken
hasonléan jotékony hatast gyako-
rol a parodontalis szévetek rege-
neraciéjara és a parodontalis
megbetegedések kezelésében.

Klinikai jelentdség

A gyulladasos folyamatok mecha-
nizmusaval és a sebgyogyulas fo-
lyamataval kapcsolatos ismerete-
ink bovilése vezetett el az extra-
celluléris alloméany alkotorészei-
nek a parodontalis szdvetek rege-
neraciéjaban és gyogyulasaban
betdltétt pozitiv szerepének a
vizsgalatahoz. Ezuttal bizonyité-
kokkal szolgalunk arra, hogy az
extracellularis allomany egy
ilyen alkotéelemének, a hialuro-
nannak - mint a parodontalis
szOvetregeneracié egy potencia-
lis jel6ltjének — szerepét alata-
masszuk.

A hialuronan

a parodontalis sz6vetekben

A hialuronan a test szamos szove-
tében — mint példaul a bor, az
izlletek és a parodontalis szove-
tek — az extracellularis allomany
egy nagy molekulasulya (10 000-
10000000 dalton), nem-szulfatalt
poliszacharid alkotérésze. A hia-
luronan N-acetil-glik6zamin és
D-glikuronsav ismétlodéd disza-
charidegységeibdl épul fel, s
ezaltal az extracellularis allo-
manyt alkoté gliukézaminoglika-
nok kozé tartozik (1. abra). A hi-
aluronant minden parodontalis
szovetféleségben sikerilt kimu-
tatni, kilonb6z6 mennyiségben;
a mineralizalt szovetekhez ké-
pest (mint a cement és az alveo-
laris csont) sokkal nagyobb
mennyiségben talalhaté meg a
nemmineralizalt szdvetekben
(mint a gingiva és a parodontalis
ligamentumok). Ezen tulmenden
a keringd vérben jelen 1év6 ma-
gas hialuronanszintnek kdszon-
het6en allandéan jelen van a gin-
givalis sulcusfolyadékban, mint
szérum stresszfaktor.

A hialuronan és

a parodontalis
megbetegedések

A parodontalis szovetek egy
egyedulallé rendszert képvisel-
nek, ahol az epitelialis, nem mi-
neralizalt és mineralizalt szove-

tek a dentogingivalis junkci6 te-
riletén egymassal taldlkoznak.
A junkcid integritasanak meg-
maradasa alapvetd jelentdség-
gel bir a mikrobialis invazié el-
leni hatékony védekezésben és
az alatta fekvé parodontalis sz6-
vetek — mint a parodontalis liga-
mentumok és az alveolaris csont
—, bakterialis toxinok, enzimek
stb. okozta destrukcidgjanak
megeldzése szempontjabol.
Ugyanakkor a junkcié struktu-
ralis integritasa elvész a paro-
dontalis megbetegedések soran
kialakul6é krénikus gyulladasok
esetén. Ezek az események ka-
ros hatassal vannak az alatta
fekvd parodontélis szovetek ext-
racellularis matrix komponen-
seire, beleértve a kollagént, a
proteoglikanokat és a hialuro-
nant is. Klinikai vizsgalatok iga-
zoltak, hogy a hialuronan jelen-
tés mértékd degradacios folya-
matokon megy keresztul, kisebb
molekulasulyd termékekre esik
szét a kronikusan gyulladt iny-
szOvetekben, csokkentve a hia-
luronan funkciojat, mig a proteo-

tobb bizonyitékunk létezik a
gyulladasos sejtekbdl szarmazo
reaktiv.  oxigénszarmazékok,
mint a szuperoxid-gyok- (O,) és
hidroxid-gyok- (O) szarmazé-
kok addicionalis szerepére vo-
natkozéan a parodontalis meg-
betegedésekben megfigyelhetd
hialuronanszétesésben, mivel a
hialuronrél sikertlt kimutatni,
hogy sokkal érzékenyebb a re-
aktiv oxigénszarmazékok altali
szétesésre a glikozaminoglika-
nokkal (chondroitin-4-szulfat és
a dermatan-szulfat) 6sszehason-
litva, ami korrelaciéot mutat a
krénikusan gyulladt inyszévetek
klinikai tineteivel.

A hialuronan és a
parodontalis sebgyogyulas
A hialuronan sokféle strukturalis
és élettani szerepet lat el a szove-
teken beldl, beleértve az extracel-
luléaris és az intracellularis kol-
csonhatéasokat, novekedésifaktor-
interakciokat és az ozmotikus
nyomas, valamint a szévetek lub-
rikacidjanak szabalyozasat, me-
lyek segitenek a szévetek szerke-
zeti és homeosztatikus integrita-
sanak megorzésében. Ezenkivil
a hialuronan kulcsfontossagu
komponensnek bizonyul a kroni-
kus sebgyoégyulasban azon lépé-
sek sorozatan keresztll, melyek
mind a mineralizalt, mind pedig a
nem mineralizalt parodontalis

szOvetekben a sebgyégyulas fo-
lyamatahoz kapcsolédnak, neve-
zetesen: a gyulladas, a granulaci-
0s szovet kialakulasa, a hamoso-
das és a szovetek remodellizacio-
ja (a 2. abra foglalja 6ssze).

A sebszovet a reparacidos me-
chanizmus korai, gyulladasos
fazisaban gazdag hialuronanban,
mely az extracellularis matrix-
ban talalhaté sejtekbdl (fibrob-
lasztok és a keratinocitak a gingi-
vaban és a parodontalis rostok-
ban, cementoblasztok a cement-
ben és oszteoblasztok az alveola-
ris csontban) jut a gyulladt teru-
letekre, vagy a vascularis vérella-
tasbdl kerul a sebtertletre. A hia-
luronan sokféle szerepet télt be a
gyulladas kezdeti stadiumaiban,
mint példaul a szerkezeti vaz ide-
iglenes fenntartdsa a hialuron-
nak a fibrindugoval térténd kol-
csbnhatasa révén, mely szaba-
lyozza a gazdaszervezet gyulla-
dasos és extracellularis allo-
manybdl szarmazo sejtjeinek in-
filtraciéjat a sebteruletre.

A hialuronsav szerkezeti képlete

glikanokhoz kapcsolodo szulfa-
talt glukézaminoglikdnok, mint
a chondroitin-4-szulfat és a der-
matan-szulfat, relative intaktak
maradnak. Ezekben az esetek-
ben a bakterialis enzimeket (hi-
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ban felel6ssé a hialuronan deg- 1. abra
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Vérlemezkékbdl
és fibronbdl allo
alvadék

Sérulés

A sebgyogyulas
elsé 1épése
magéban foglalja
egy fibrinbdl és
vérlemezkébdl
all6 halo
kialakulasat.

A hialuronsav hatasa a gingiva szoveti regenerdciojara, a sériilést kovetden.
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Vérlemezkékbdl Fibroblasztokbol Sebgyodgyulas
és hialuronsavbol szarmaz6 kollagén

all6 alvadék képzddése

A szovet- A hialuronsav Végiil a
regeneracio kedvez a kornyezd fibrinhal6
folyaman a helyi szovetekbdl a elttinik, és a
hialuronsav- tibroblasztok szOvet rendes
koncentrécio sejtmigracidjanak, szerkezete
megnd. Belép a parhuzamosan ismét helyreall.

fibrinhaloba, és ezzel serkenti a
fokozatosan
helyébe 1ép annak. Tehat az 1Gj szovet
alapszerkezetének
kialakuldsaért

felelGs.

kollagénképzddést.
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A hialuronan egy sor polipep-
tid-molekula (proinflammatori-
kus citokinek) termelését is in-
dukalja a fibroblasztok, kerati-
nocitak, cementoblasztok és 0sz-
teoblasztok altal, ami elbsegiti a
gyulladasos valaszreakciot, és
ebbdl kovetkezben stimuléalja a
vérerek endotheliumsejtjeinek
hialuronanszintézisét. A hialuro-
nan tovabba részt vesz a gyulla-
dasos sejtek folyamatainak akti-
valasaban, mint a polimorfonuk-
learis leukocitak és makrofag
funkcidk, beleértve a sebterulet-
re torténd migracidjukat, adhé-
ziGjukat és a behatolt mikrobia-
lis patogének fagocitozisat és el-
pusztitasat, azért, hogy a gingi-
valis sulcusban és a szomszédos
parodontalis szovetekben meg-
akadalyozza az anaerob patogén
baktériumok kolonizaciojat és
proliferaciojat. Egy kissé ellen-
tétes jellegQ szerepben ugyanak-
kor a hialuronan képes a gyulla-
dasos valaszreakcié szabalyoza-
sara a gyulladasos sejtekbél
szarmazo reaktiv oxigén eltaka-
ritdsa atjan, ami hozzajarulhat a
granulaciés szovet matrixanak
stabilizacidjahoz. Tovabba a hia-
luronan kézvetett Uton is hathat
a gyulladas csokkentésére és a
granulécios szovet stabilizacio-
jara, gatolva az extracellularis
allomanyban talalhaté fehérjé-
ket lebontd gyulladasos sejtek-
b6l szarmazé enzimeket (serine-
proteinazok), amint a gyogyulés
elérehalad.

A nem mineralizalt krénikus
sebek hialuronantartalma, tovab-
ba a fibroblasztok és a keratinoci-
tak emelkedett hialuronanszinté-
zise kovetkeztében atmenetileg
megemelkedik a granulécios szo-
vet kialakuldsa és a hamszovet
Ujraképzodése alatt. A minerali-
zalt parodontalis szdvetekben,
mint az alveolaris csontban, a
granulécios szoveti fazist fokoza-
tosan valtja fel egy ideiglenes mi-
neralizalt callus. Az ilyen szaka-
szok soran a hialuronan a legku-
16nbozobb sejtfunkcidékban vesz
részt, példaul elbsegiti az extra-
cellularis allomany sejtjeinek a
seb matrixaba torténd vandorla-
sat, a sejtek proliferaciojat és a
granulacios szdvet organizacio-
jat. Ezek a lépések mind elbsegi-
tik a gingivalis hdam bazalis réte-
gének ujbdli letapadasat a lamina
basalison, és a mineralizalt sz6-
vetek maturacidjat, aminek ered-
ménye a fog felé nézo felszinen
egy junkcid6 kialakulasa lesz. Ké-
sobb, a granulacios fazisban a hi-
aluronan szintézise megszanik,
és a mar meglevo hialuronan a
host enzimek segitségével (hialu-
ronidazok) depolimerizalédik,
aminek eredményeként alacso-
nyabb molekulasulyd hialuro-
nanmolekuldk jonnek létre, és
megvaltozik a granulécids szdvet
Osszetétele. Az alacsony moleku-
lastlya hialuronanfragmentu-
mokrol, melyek a hialuronidazak-
tivitas soran jottek létre, kimutat-
tak, hogy elbdsegitik a sebben a
vérerek kialakulasat (angiogene-
sis), de ennek a pontos mecha-
nizmusat még nem ismerjuk.

Hialuronan a parodontalis
terapiaban

Nyilvanvalé, hogy a hialuronan
sokrétQ szerepet tolt be a kro-

nikus sebek gyoégyulasaban,
beleértve a parodontalis meg-
betegedések gyogyulasa folya-
man megfigyelteket is. Nem to-
xikus, biokompatibilis, tovabba
szamos biokémiai és fizikoké-
miai tulajdonsaganak kovet-
kezményeként az exogén hia-
luronan applikacioja a paro-
dontalis sebteruletekre, tgy ta-
nik, a lefrt mechanizmusoknak
megfeleléen elonydsen képes
befolyasolni a host-valaszreak-
ciok szabalyozasat, és felgyor-
sitja azokat, hasonléan, ahogy
azt Kimutattak mar szamos or-
vosbiolégiai tertileten, mint a

szemészetben, bdérgyodgyaszat-
ban és a reumatolégiaban. Pa-
rodontalis megbetegedésekkel
kapcsolatban igazoltak a nagy
molekulasulyu hialuronanbazi-
su gél hatékonysagat a szoveti
repair-mechanizmusok indu-
kalasaban, és a gyulladasos
gingivitises és az odontoszto-
matologiai sebészeti beavatko-
zasokon éatesett paciensek gyo-
gyulasaban. Tovabba, a margi-
nalis gingivitis csokkentésében
a hialuronanalapt gél haté-
konysaganak egy kettds vak
probat alkalmazdé klinikai vizs-
gélata a marginalis mucosa, az

interdentalis papillak voros szi-
ne és 0démaja tekintetében
statisztikailag szignifikans
csokkenést allapitott meg, va-
lamint a hialuronan adasat ko-
vetden csokkent az inyvérzési
index.

Osszefoglalva tehat, az elo-
zetes bizonyitékok arra enged-
nek kovetkeztetni, hogy a hia-
luronan nagyon igéretes jeldlt
a parodontalis szdvetek rege-
neraciéjaban és a parodontalis
megbetegedések kezelésében,
a tinetek gyors remisszidjanak
elosegitésével, nemcsak a

marginalis gingiva, hanem a
sokkal mélyebben elhelyezke-
dbé parodontalis szovetek teri-
letén is. Ugyanakkor tovabbi
vizsgalatok szilkségesek a pa-
rodontalis megbetegedések te-
rén a hialuronanapplikacio te-
rapias hatasara vonatkozoéan,
amennyiben a parodontalis
hialuronan adasanak valés
eldonyeit teljes mértékben ki ki-
vanjuk aknazni.

Ryan Moseley,
Rachel J. Waddington,
Graham Embery
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Felhasznalasi terilet:

* Gingivitis, parodontitis esetén.

+ A készitmény vérzéscsillapito, szévetregenerald és gyulladascsdkkenté hatasa

elismert.
« Csiszolas utan, lenyomatvétel el6tt a sulcusba fecskendezve, gyors regeneralédas
érhetd el!
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