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Ob6pa3arr 2.
IMPUJABA
TEME JOKTOPCKE JUCEPTAIIUJE

1. Nme (ume poautesba) u npe3ume: Hukouaa (Pane) dKuBkoBuh

2. Cryaujckm nmporpam: ba3zuyHa M KIMHUYKA UCTPAKUBAHA Y
CTOMATOJIOTH|H

3. IlIkoJicka roamHa ynuca Ha cTyaujcku nporpam: 2020/2021.
4. Bbpoj mapexca: 4011/2020

5. IIperxoaHo o0pa3oBame KaHAUAATA (OCHOBHE U MaCTep CTyAHje):
HHTerpucane OCHOBHe M MacTep akajieMcKe cryauje, CToMaToJa0IKH
daxkyarer Yuusepsurera y beorpaay

6. PaaHu HACJIOB TeMe JOKTOPCKe JuUcepTanuje:
. YIIOPETHO HCIIUTHBAKE PU3NMIKO-MEXaAHNYKHX, €CTETCKUX U
OMOJIOIIKMX KAPAKTEPUCTHKA CBETJI0CHO-II0auMepu3yjyhux, pesannx
U IITAMIAHUX KOMIIO3UTHUX MaTepujajga

7. HayuHe 00;1acTH KOje 00yxBaTa TeMa JOKTOPCKe AUcCepTaluje:
CrTomMaToJIo1IKe HAVKE

8. Konrakru (Tesedon, MmoounHu tesaedon, e-mail):
Tenedon :
e-mail:

[Tpuiosu:

- O6paznoxeme Teme (HaydyHa o0JacT U3 KOje je TeMa, MIpeIMET HayYyHOT
UCTPaXXNUBamka, OCHOBHE XHIIOTE3€, [IMJb UCTPAKUBAKHA M OUCKHBAHE pe3yJTaTe,
METO/Ie UCTPaKUBama U CIIMCAK CTPYUHE JUTEepaType Koja he ce KOpUCTUTH)

- buorpaduja kannunara

- bubmmorpadwuja kangunara

- U3jaBa nma mpeioxkeHy TeMy KaHAUAAT HUje MPHJaBJbUBAO Ha JIPYroj
BHCOKOIIIKOJICKO] YCTAHOBH Y 36MJbH HJIM HHOCTPAHCTBY

- Munuseme oAroBapajyhux eTHUKHMX KOMHUTETa O €THMYKUM acleKTUMa
UCTPaXKHUBaKa, YKOJIUKO j€ MPeABUeHO TOCEOHUM MPOTHCUMA.

IoxHocuiaan npujase




1. BIOGRAFIJA KANDIDATA

Dr Nikola Zivkovié roden je 30.03.1995. u Beogradu.

Osnovnu $kolu ,,Dusko Radovié“ kao i Devetu beogradsku gimnaziju ,, Mihailo Petrovié Alas® zavrsio

je odli¢nim uspehom.

Integrisane osnovne studije na Stomatoloskom fakultetu Univerziteta u Beogradu zapodeo je u
septembru 2014. godine, a zavrsio je u junu 2020. kao prvi diplomirani student sa proseénom ocenom
9,91 (devet i 91/100).

Dobitnik je nagrade za najboljeg studenta generacije na kraju Skolske 2015/2016, 2016/2017,
2017/2018 12018/2019.

U toku osnovnih studija bio je stipendista Republi¢ke stipendije koju dodeljuje Ministarstvo prosvete,

nauke i tehnoloskog razvoja, kao i stipendista fonda za mlade talente ,,Dositeja*.
Tokom studija ucestvovao je kao autor i koautor studentskih nauéno istrazivackih radova.

Obavezan pripravni¢ki staZ obavljao je na Stomatoloskom fakultetu Univerziteta u Beogradu u
periodu od jula 2020. do januara 2021, a u februaru 2021. godine poloZio je struéni ispit pred

komisijom Ministarstva zdravlja.

Doktorske akademske studije na Stomatoloskom fakultetu Univerziteta u Beogradu upisao je u
novembru 2020. godine na modulu ,,Bazi¢na i klinitka istraZivanja u stomatologiji“ i poloZio je sve

ispite predvidene planom i programom sa proseénom ocenom 10.

U toku Skolske 2021/2022 bio je angaZovan u sprovodenju prakti¢ne nastave na predmetu Opéta i

oralna biohemija u trajanju od jednog semestra.

U maju 2022. godine zasniva radni odnos kao saradnik u visokom obrazovanju na Klinici za bolesti

zuba, Stomatoloskog fakulteta, Univerziteta u Beogradu.

Clan je Evropskog udruZenja endodontologa, Srpskog udruZenja endodontista, Srpskog lekarskog

drustva.
Nakon diplomiranja prisustvovao je brojnim kursevima iz oblasti endodoncije:

Radionica: ,, Masinska obrada kanala PROTAPER NEXT*“, sistem ProTaper Next, Sinergija, Beograd,
2020; Endokurs: ,, Masinska instrumentacija kanala, lako i jednostavno“, FKG sistem, Beograd,

2021; ,, Pocetni kurs iz masinske instrumentacije kanala korena “, Profident, Cacak, 2023; ,, Napredni



kurs iz masSinske instrumentacije kanala korena“, Profident, Cagak, 2023; , Novi trendovi u
endodonciji- Style Italiano endodontic phylosophy “, 2022, Cadak; Jedan instrument za jednostavnu,

bezbednu i efikasnu masinsku instrumentaciju kanala korena, VDW, sistem Reciproc, Beograd, 2023.
Do sada je pohadao viSe nau¢nih i struénih skupova u zemlji i inostranstvu.

Govori engleski i francuski jezik.

BIBLIOGRAFIJA

Saopstenja na medunarodnim skupovima Stampanim u izvodu M34

1. Zivkovi¢ N, Dzeletovi¢ B, Milanovié L. Healing of periradicular lesion after removal of separated
endodontic instrument and root perforation repair; 21* Biennial ESE Congress. Helsinki, Finland,

6-9. September 2023 (CP59, Clinical Case Report, author)

2. Zivkovié N, Dzeletovi¢ B, Lezaja-Zebi¢ M, Pukié Lj, Kruni¢ J. Calcium hydroxide, MTA and
Biodentine promoted TGF-B1 and dentine sialoprotein release from coronal dentine; Biennial ESE
Congress. Helsinki, Finland, 6-9. September 2023 (R016, Original Scientific Research Poster,

author)

3. Zivkovié N, Ili¢ D, Ili¢ V, Cetkovié D, Antonijevi¢ D. Study of film thickness of the calcium
silicate and calcium aluminate cements; 26™ Congress of Balkan Stomatological Society, Skopje,

Republic of North Macedonia 11-14 May 2023 pp-76 (Poster presentation, author)

4. Zivkovié N, Dzeletovi¢ B, Milanovi¢ I. Endodontic Treatment of Second Maxillary Molar with
Multiple Pulp Stones; 26" Congress of Balkan Stomatological Society, Skopje, Republic of North
Macednoia 11-14 May 2023 pp-120 (Poster presentation, author)

5. Zivanovic T, Jezdié M, Nikoli¢ N, Zivkovic N, Jankovié, S Aleksi¢, Z Milinkovi¢ 1. Clinical and
microbiological effects of local and systematic antimicrobials as an adjunctive therapy in
periodontitis stages 2 and 3. “Abstracts of EuroPeriol0, Copenhagen, Denmark, 15-18 June
2022”. Journal of Clinical Periodontology. 2022.; 49 (Suppl 23): 143288



6. Zivkovié N, Popovié-Bajié M, Zivkovié M, Pajevié T, Zivkovi¢ D, Zivkovié S. Inverzija i
transpozicija zuba- Minimalno invazivno terapijsko reSenje, IX Medunarodni USSI EDI kongres,

Novi Sad, Srbija, 9-10 April 2021. (Prikaz slu¢aja, autor)

Rad objavljen u Casopisu nacionalnog znacaja (M51)

Zivkovié N, Nikoli¢ P, Kuzmanovi¢- Pfiéer J, Peri¢ M, Milié- Lemié A. An anthropometric study of
craniofacial measurements and their correlation with vertical dimension of occlusion among fully

dentate population in Serbia. Stomatoloski glasnik Srbije, 2019, 66, 4,182-188.

Rad objavijen u medunarodnom casopisu (M23)

Strajni¢ L, Peri¢ M, Zivkovié N, Lemi¢-Mili¢ A, Vucini¢ N, Mili¢i¢ B. Comparison of face
anthropometry and digital 2D face photogrammetry as a method for predicting vertical dimension of

occlusion. Int J Prosthodont. 2023 Oct 12;0(0).doi: 10.11607/ijp.8371



2. OBRAZLOZENJE I PLAN NAUCNOG ISTRAZIVANJA

sUporedno ispitivanje fizicko-mehanickih, estetskih i biolo§kih karakteristika svetlosno-

polimerizuju¢ih, rezanih i $tampanih kompozitnih materijala®

UvOoD

Poznavanje dentalnih materijala odnosno njihovih karakteristika i ponasanja je imperativ u
savremenoj stomatologiji. Na taj na¢in obezbedena je njihova pravilna primena, indikacija i osigurana
dugotrajnost i funkcionalnost zubnog ispuna. Restaurativni materijali su velika grupa dentalnih
materijala Cija je osnovna uloga reparacija i/ili zamena strukture zuba koja je naruenog integriteta
usled razli€itih procesa u usnoj duplji. Dentalni materijali su podeljeni u zavisnosti od svojih
karakteristika na Cetiri kategorije i to: legure metala, keramicki materijali, polimeri i kompoziti na bazi
smola.® U zavisnosti od indikacije i nadina upotrebe dentalni materijali se takode mogu klasifikovati na

restaurativne, preventivne, privremene i pomo¢ne materijale.

Restaurativni materijali se mogu kategorisati u razlidite grupe u zavisnosti od sastava, specifi¢ne
funkcije, strukture zuba koju nadoknaduju ili na¢ina izrade. U odnosu na na&in unoenja materijala u
kavitet restaurativni materijali se dele na direktne i indirektne restaurativne materijale. Kod prvih
materijal se direktno unosi u plasti¢nom obliku i modeluje u kavitetu, dok se kod indirektnih, preostalo
zubno tkivo preparise, otiskuje a nadoknada se zatim izraduje u laboratoriji, da bi se po zavrietku

izrade cementirala u ispreparisani kavitet zuba.

Velika grupa restaurativnih materijala su kompoziti na bazi smola. To su nemetalni estetski materijali
koji se koriste za direktne i indirektne ispune na prednjim i boénim zubima. Kompozitni materijali se
definiSu kao materijali na bazi smola, nastali kao meSavina organskih smola, neorganskih &estica

punilaca koje su povezane hemijski vezujuéim sredstvom silanom.

Kompozitni materijali se sastoje od kombinacije dve ili vise hemijski razli¢itih materijala sa jasnim
graninim spojem izmedu pojedinadnih komponenti, koje kada produ proces polimerizacije

(vezivanja) daju svojstva bolja od svake pojedinane komponente.

Preteca prvih kompozitnih materijala su bili silikati i PMMA (polimetilmetakrilati), koji su se sastojali
od dve komponente. Karakterisali su se inicijalno dobrom estetikom i koristili su se na prednjim

zubima. Medutim posedovali su loSe mehanicke karakteristike i izraZenu polimerizacionu kontrakciju



koja je neminovno dovodila do nastanka mikropukotine i sekundarnog karijesa, $to je rezultiralo

njihovom ubrzanom eliminisanju iz klini¢ke upotrebe.

Prekretnica u razvoju kompozitnih materijala kakve danas poznajemo desila se 1956. godine kada je
Rafael Bowen sa ameri¢kog Nacionalnog instituta za standarde i tehnologiju patentirao bisfenol-A-
glicidil-metakrilat (Bis-GMA), tzv. Bowenovu smolu.® Iste godine dr Mihael Buonocore predstavio je
koncept nagrizanja gledi ortofosfornom kiselinom, $to je oznagilo pocetak moderne adhezivne i

minimalno invazivne stomatologije.

Sa uvodenjem prvih dvokomponentnih kompozitnih materijala u obliku pasta / te¢nost od strane
Roberta Changa, 1969. godine i pastoznih kompozitnih materijala u obliku pasta / pasta 1970. godine
od strane Henry Lee-a zapocet je razvoj kompozitnih materijala koji se danas i dalje razvijaju u cilju

dobijanja boljih mehani¢kih, estetskih i bioloskih karakteristika.

FIZICKO-MEHANICKE KARAKTERISTIKE KOMPOZITNIH MATERIJALA

Kvalitet i dugotrajnost ispuna zavisiée od mehani¢kih karakteristika materijala. Na mehani¢ku

otpornost kompozitnih materijala uti¢u &vrstoéa, tvrdoca, elasti¢nost, Zilavost i abrazivno habanje.

Organski matriks u vidu smole ne uti¢e direktno na mehani¢ke karakteristike materijala koliko
Cestice punilaca, ¢ija procentualna zastupljenost i dimenzije znagajno odreduju mehanic¢ku otpornost

i dugotrajnost ispuna.

Cvrsta tela se definisu kao tela kod kojih se rastojanje izmedu ma kojih dveju tadaka menjaju pod

uticajem optereenja zbog &ega telo menja svoj oblik i zapreminu, tj. deformise se.

Cvrstoéa je osobina &vrstih tela da se suprotstave silama koje bi menjale njihov oblik i odreduje se
veli€inom unutradnjih vezivnih sila. Jedna od definicija bi bila da je €vrstoéa maksimalna koheziona
sila izmedu molekula unutar materijala. U zavisnosti od vrste spoljaSnjeg opterecenja razlikujemo
pritisnu, zateznu i smicajucu &vrstoéu. Ukoliko spoljasnje opterecenje prevazide kohezione sile, dolazi
do loma. Klini¢ki znacaj &vrstoée ogleda se u vidu otpornosti kompozitnih materijala na dejstvo

funkcionalnih okluzalnih ali i parafunkcionalnih sila.

Tvrdoéa je otpor mehanitkim promenama povrsine materijala pri utiskivanju &vrstih tela. Klinicki

znacaj tvrdoce ogleda sa prilikom razvijanja jakih sila u sluCaju akutne dentalne traume prilikom



konzumiranja ¢vrstih i odtrih delova hrane. Takode, od tvrdoée zavisi i sposobnost zavrine obrade i

poliranja materijala.

Zilavost materijala je sposobnost materijala da se plastitno deformife (Sto je manji otpor
deformisanju, materijal je Zilaviji). Zilavost se definge kao otpornost materijala na Sirenje pukotine.
Pojava prsline je multifaktorijalne prirode i moZe da nastane zbog osetljivosti tehnike postavljanja
kompozita ukoliko zaostane mehuri¢ vazduha unutar sloja ili izmedu dva sloja kompozita, ali i kao
posledica defekta na povrini ispuna. Od mnogih faktora zavisi kojim putem ée se prslina $iriti kroz
organski matriks, da li ¢e zahvatiti deo ili obuhvatiti Sitavu esticu punioca. Nastanak i Sirenje prsline

utiCe na pojavu mikrocurenja i na mehanic¢ku postojanost i dugotrajnost kompozitnog ispuna.

Elasti¢nost je svojstvo ¢vrstih tela da pod optereéenjem promene oblik/zapreminu, a da se nakon
prestanka optere¢enja vrate u prvobitni oblik/zapreminu. Modul elasti¢nosti kompozita je sli¢an
dentinskom zubnom tkivu, ali je znatno manji od gledi. Klini¢ki znacaj elastiénosti kompozita ogleda
se prilikom delovanja mastikatornih sila ukoliko je spoj kompozitnog ispuna i gledi u predelu
kontaktne tatke, kada ce se usled delovanja sila istovremeno na gled i kompozit razviti marginalno

odlamanje kompozita i defekt koji se negativno odrazava na mehanitku postojanost ispuna.

Abrazivnost je troSenje materijala usled trenja sa drugim &vrstim predmetima ili tkivima (zubima
antagonistima i zubnim nadoknadama). Usled tro3enja dolazi do smanjenja vertikalne dimenzije
okluzije i promene u mehanigkoj postojanosti ispuna. Takode, dolazi do trogenja i ispadanja Cestica
punilaca, koje su odgovorne za mehanitku postojanost materijala. Na taj nadin na povrSini materijala
se javljaju retenciona mesta za stvaranje bakterijskog dentalnog biofilma, hrapavost, smanjuje se

estetski kvalitet i mehani¢ka postojanost ispuna.

ESTETSKE KARAKTERISTIKE KOMPOZITNIH MATERIJALA

Kompozitni materijali moraju posedovati odgovarajuée estetske karakteristike kako bi §to vernije
izimitirali karakteristike izgubljenih zubnih tkiva gledi i dentina. Gled je translucentna, dok je dentin
opalescentno tkivo i zbog toga su razvijene i posebne boje i nijanse kompozitnih materijala kako bi se
njihovom kombinovanom upotrebom verno povratio polihromatski izgled zuba. Od estetskih

karakteristika kompozitnih materijala analizira se boja, translucencija, opalescencija i fluorescencija.



Translucencija je svojstvo karakteristi¢no za gled da propusta svetlost. Na boju zuba direktno utice
boja dentina koja se nalazi ispod gledi. Prilikom prolaska svetlosti kroz gled, svetlost se rasipa, delom

bude apsorbovana, a delom se reflektuje o dentin i daje receptorima za vid utisak o boji.

Opalescencija je osobina gledi da u svetlosti koji se odbije prilikom prolaska upadnog zraka poprimi
plavicastu boju, koja je karakteristi¢na za incizalnu ivicu zuba koja nije podupreta dentinom. Ovo

svojstvo karakteristi¢no je za zube kod osoba mlade Zivotne dobi, i opada sa starenjem zuba.

Fluorescencija je jedino svojstvo koje je karakteristi¢no za organsku komponentu dentina, tj.
kolagena vlakna. Naime, prilkom izlaganja zuba UV svetlosti zubi mogu da poprime karakteristi¢nu

belu boju.

BIOLOSKE KARAKTERISTIKE KOMPOZITNIH MATERIJALA

Pored navedenih i opisanih mehanickih i estetskih karakateristika, restaurativni materijali bi trebali da
poseduju i bioloske karakteristike, tj da budu inertni prema drugim prisutnim materijalima, kao i da
budu inertni prema okolnim i dubljim zubnim tkivima. Poznato je da kod kompozitnih materijala
prilikom faze polimerizacije ili vezivanja materijala nikada ne dolazi do potpunog umreZavanja svih
monomera u polimerni lanac (faktor konverzije). NeumreZeni monomeri sa jednog svog kraja mogu
da budu vezani ili mogu da budu u slobodnom obliku. U zavisnosti od brojnih faktora oni mogu da
difunduju u dublja tkiva. Klini¢ki znadaj se ogleda u tome da materijale na bazi smole nije
preporucljivo postavljati u dublje ispreparisane kavitete bez dovoljne koli¢ine dentina Kkoji itititi
pulpno tkivo ili bez zastitne podloge kao izolatora od delovanja rezidualnih monomera koji mogu da

ispoljavaju toksi¢ne efekte na pulpno tkivo. Zato se moZe reéi da je kompozit uslovno biokompatibilan

materijal.



PREDMET ISTRAZIVANJA

Materijali za zubne ispune treba da poseduju odgovarajuée fiziko-mehanitke, estetsko-opticke i
bioloske karakteristike kako bi se obezbedila mehanitka i hemijska postojanost materijala pri
delovanju mastikatornih sila, odolevanje materijala procesima biodegradacije, indiferentnost prema

drugim materijalima kao i odustvo nepovoljnih efekata na lokalna i udaljena tkiva. '

Kompozitni materijali su materijali izbora za direktne i indirektne restauracije na prednjim i bo&nim
zubima. Indirektnim kompozitnim restauracijama mogu se predvidivo rekonstruisati velike
destrukcije na zubima, moZe se posti¢i bolja estetika, okluzalna i aproksimalna morfologija i
kontaktna tatka, bolje okluzalno i aproksimalno marginalno zaptivanje, koje treba da spregi
mikrocurenje, koje se i dalje smatra glavnim nedostatkom kompozitnih materijala. Indirektni ispuni
pokazuju bolje fizicko-mehani¢ke karakteristike, smanjeni stepen polimerizacione kontrakcije, a
stepen troSenja je sliCan kao kod prirodnih zuba.*"**® Kod indirektnih restauracija nepovoljne
kontrakcione sile javljaju se samo u cementnom filmu kojim se ispun cementira za preostalo zubno
tkivo i neupitno su manje nego kod direktnih restauracija.”’ Za izradu indirektnih ispuna u klini¢koj

upotrebi dostupni su keramicki, hibridni i kompozitni materijali.'”?*

Nedostaci kompozitnih materijala su smanjen stepen konverzije, smanjena otpornosti na frakturu,
troenje i prisustvo polimerizacione kontrakcije, stvaranje mikropukotine i sekundarnog karijesa.’
Nedostatak svetlosno-polimerizuju¢ih kompozitnih materijala je i izvesna kolitina rezidualnih
monomera koji ostaju nakon procesa polimerizacije koji se negativno odraZava na mehanitke
karakteristike kompozitnih materijala i biokompatibilnost. Monomeri koji se ne umreze u polimerni
lanac difunduju kroz dentinske kanali¢e i okolna tkiva lokalno ili cirkulacijom dospevaju do udaljenih

tkiva gde ispoljavaju svoje neZeljene citototoksi¢ne i genotoksi¢ne efekte.'®

Dimenzione promene koje se javljaju pri procesu polimerizacije kompozitnih materijala kada kao
posledica neuskladenog stepena polimerizacione kontrakcije materijala i zubnog tkiva u procesu
vezivanja monomera u polimerni lanac dovode do nastanka mikropukotine na spoju zubnog tkiva i
materijala, $to uti¢e na stvaranje marginalne diskoloracije, sekundarnog karijesa, postoperativne
osetljivosti ili direktne perkolacije oralnog fluida koji moZe negativno da utie na stanje dubljih tkiva i
pulpe zuba. Kod savremenih hibridnih kompozitnih materijala skupljanje iznosi 2,4 do 2,8 %. Drugi
nedostatak svetlosno-polimerizuju¢ih kompozitnih materijala je $to tokom procesa polimerizacije

nikada ne dolazi do vezivanja svih monomera u polimerni lanac, §to se naziva faktor konverzije.



Obzirom na navedene nedostatke svetlosno-polimerizujuéih kompozitnih materijala, sve vise
istrazivanja po€inju da se bave ispitivanjem mehanickih, estetskih i biolokih karakteristika rezanih i
CAD/CAM izradenih nadoknada radi mogude primene u restaurativnim procedurama.’ Primenom
CAD/CAM tehnologije u stomatologiju su uvedeni novi i unapredeni materijali za izradu
stomatoloSkih nadoknada. CAD/CAM sistemi hardvera i softvera se neprestano razvijaju u cilju
obezbedivanja pouzdanih i dizajnom predvidivih restauracija.” Uvodenjem 3D magina znadajno se
Stede vreme i dodatni troSkovi koji se javljaju tokom procesa rezanja materijala. Procesi proizvodnje
CAD/ CAM tehnologijom olakSavaju klini¢ku proceduru izrade indirektnih restauracija uz ustedu

vremena i materijalnih sredstava.*®

Nacin izrade dentalnih nadoknada se u podetku vezivao za subtraktivne metode ili rezanje (eng.
milling) u kojima su se koristili gotovi fabri¢ki blokovi materijala i koji su se rezali do Zeljenog oblika
nadoknade. *** Nadoknade koje se izraduju subtraktivnom metodom izraduju se procesom rezanja u
CNC masSini do Zeljenog oblika nadoknade kori¥¢enjem &vrstih blokova materijala. * 7> Materijali u
obliku blokova ili diskova su veé polimerizovani pod kontrolisanim uslovima tokom procesa
proizvodnje. Tako izradeni materijali odlikuju se boljim mehani¢kim karakteristikama. Zahvaljujuéi
postupku polimerizacije kompozitnih materijala pod visokom temperaturom i visokim pritiskom
ovakvi kompozitni materijali odlikuju se ve€om zateznom &vrstoom, tvrdoéom i prisustvom manje
poroznosti u mikrostrukturi materijala u poredenju sa svetlosno-polimerizujuéim kompozitnim
materijalima. Medutim, zbog vi$ka materijala tokom procesa rezanja koji se ne moze ponovo koristiti,
troSenja i tupljenja borera, nepredvidivosti zbog moguéih gresaka porekla ljudskog faktora, vremena i
nemogucnosti izrade kompleksnijih oblika razvijen je proces aditivne proizvodnje ili 3D

Stampanje.'*!822

Stampanjem (eng. printing) se vrsi proces slojevanja materijala do postizanja dizajniranog 3D objekta,
¢ime se maksimalno $tedi vreme i koli¢ina upotrebljenog materijala.”*? Naéin rada se bazira na
stereolitografiji (SLA). Stereolitografija je metoda koja koristi laserski snop kao svetlosni izvor za
polimerizaciju materijala na bazi smole.”” Unapredena metoda stereolitografije je digital light
processing (DLP), kojim se polimerizuje &itav sloj materijala. Nadin rada bazira se na vat
polimerizaciji, gde se laserski snop adekvatne talasne duZine usmerava ka materijalu koji je u teénom
stanju i koji o¢vrS¢ava sloj po sloj &itavom debljinom sloja materijala, ¢ime se dodatno $tedi vreme i
kolifina upotrebljenog materijala. Procesi obrade meterijala nakon $tampanja ukljuuju postupke
dodatne ekstraoralne polimerizacije, ¢i$¢enje i poliranje povriine materijala, koji mogu povoljno da

uti¢u na poboljSanje mehanickih karakteristika i ve¢i stepen biokopatibilnosti materijala.



Materijali koji se $tampaju moraju da budu te¢ne konzistencije i da sadr’e manje dispergovanih
Cestica neorganskih punilaca da bi se lakSe rezali $to se negativno odraZava na njihovu &vrstocu i
otpornost, a modul elasti¢nosti materijala je manji od zubnog tkiva. ** CAD/CAM §tampadi su danas
sve vide zastupljeni i dostupni u svakodnevnoj stomatoloskoj praksi zbog svoje pristupagnosti,
jednostavnog rukovanja i pouzdanosti u izradi i najkompleksnijih oblika ispuna.’ Stampanjem
materijala ubrzan je klini¢ki rad, poveéan je komfor pacijenta, umanjen je stepen polimerizacione
kontrakcije kompozitnih materijala obzirom da se polimerizacija vrdi ekstraoralno u posebnim
aparatima i uslovima visoke temperature i pod visokim pritiskom. Na taj na&in nadoknade su

preciznije izradene i unapredene su njihove mehani¢ke karakteristike. *

Aditivna digitalna tehnika pokazuje prednosti u odnosu na tehniku rezanja zbog ustede otpadnog
materijala koji se javlja tokom procesa rezanja. Kod aditivne metode ne koriste se kao kod procesa
rezanja prefabrikovani blokovi materijala veé se koriste materijali te¢nije konzistencije.'** Dentalni
Stampaci mogu da budu i do sedam puta jeftiniji od masina za rezanje i ne zahtevaju zamenu dodatne
opreme (delovi aparata i utrodeni boreri) za izradu ispuna.?* % * Stampanjem je moguéa simultana
izrada veéeg broja ispuna, dok se rezanjem izraduje samo jedna nadoknada u zadatom vremenu.2 *

Nakon digitalnog otiska smanjuje se radno vreme stomatologa i vreme izrade nadoknade. & 143

Pored brzine u izradi uo€ena je usteda potrebnog materijala za izradu nadoknada.>"* Na ovaj nadin
moguce je izraditi i najkompleksnije nadoknade uz znatno smanjenje utroska materijala, dodatnih

klini¢kih procedura obrade i poliranja, vremena i dodatnih trogkova.'

Poredenjem natina izrade rezanih i tampanih nadoknada, uo&eno je da je kod rezanih nadoknada
potrebno ukloniti potporne strukture, kao i postupci dodatne postoperativne obrade nadoknade, poput
adaptacije okluzalnih i aproksimalnih povrsina, poliranja, §to moze da rezultuje veéim rastojanjem
nadoknade i zubnog tkiva i ve¢om koli¢inom i debljinom cementnog filma pri cementiranju.® Ipak,
smatra se da debljina filma ne uti¢e na mehanitku otpornost materija i mikrocurenje, koliko intimno

marginalno zaptivanje preparisanog zuba i nadoknade. °

Na mehaniCke karakteristike kompozitnih materijala moZe da utiGe njihov hemijski sastav i
mikrostruktura. Uoceno je da se vrednosti zatezne &vstoée pobolj$avaju zamenom bisefenol-A-glikol
dimetakrilata (Bis-GMA) ili trietilen-glikol-dimetakrilata (TEGDMA) sa uretan-dimetakrilatom
(UDMA4). Unutra$nje pore, aglomerati i inkluzije u mikrostrukturi materijala su slabe tagke u toku
procesa polimerizacije, koje ostaju neadekvatno polimerizovane i mogu da predstavljaju locus minoris

resistentige potencijalnih fraktura u mikrostrukturi materijala. *



Iako kompozitni materijali imaju slabije mehani¢ke karakteristike u odnosu na keramicke materijale,
modul elastinosti kompozitnih materijala je slian dentinu, 3to ga &ini lak§im za proizvodnju, manje
Je abrazivan po zubno tkivo, i otporniji je na frakturu.”’ Prednosti nanokerami&kih i nanohibrdnih
kompozitnih materijala se ogleda i u njihovim izvanrednih estetskim karakteristikama, pristupa¢nosti,
Jednostavnoj izradi i moguénosti reparature. * U poredenju sa kompozitnim materijalima za direktne
restauracije Stampane kompozitne materijale odlikuje manji stepen troSenja i veéa otpornost kao i
manji stepen diskoloracije zbog vedeg stepena konverzije koji se postiZe u toku njihove proizvodnje
pod procesom visokog pritiska i visokih temperatura, §to pozitivno utiée na strukturu i umreZivanje

mikrostrukture materijala.*

Iako se procesom polimerizacije pod visokim pritiskom i temperaturom znatno redukuje koli¢ina
rezidualnih monomera, istraZivanja su pokazala da Stampani kompozitni materijali trpe znatne
promene u mehani¢koj otpornosti tokom starenja materijala, zbog te¢ne prirode materijala i manje

koli¢ine punilaca.'***

Danas se Stampani kompozitni materijali primenjuju u izradi privremenih krunica, inleja i onleja jer
su pokazali obe¢avajuce mehanicke karakteristike kao 3to su otpornost na istezanje, otpornost na lom i
zadovoljavajuéi stepen tvrdoce.’ Pozitivne karakteristike tampanih kompozitnih materijala pripisuju
se boljem stepenu polimerizacije i konverzije u odnosu na polimerizaciju svetlosno-polimerizujuéih
kompozitnih materijala. Stampani kompozitni materijali u svom sastavu kao smolu sadrZe uretan-
dimetakrilat (UDMA) koji im daje dimenzionu stabilnost i smanjuje koli¢inu rezidualnih monomera
koji je odgovoran za lokalne alergijske reakcije.’ Savremeni kompozitni materijali ojadani kerami¢kim
puniocima smatraju se kvalitenim ispunima za indirektne ispune, kao i nanohibridni kompozitni
materijali sa ve¢im dodatkom Cestica punilaca.’? Obe vrste kompozitnih materijala se zbog svojih
mehanickih karakteristika indikuju za izradu inleja, onleja, krunica i tankih okluzalnih ljuspica. "
Kompozitni materijali za CAD/CAM masinsku izradu imaju bolje mehanicke karakteristike, smanjeni
stepen troSenja prilikom abrazivnih procesa, smanjeno prebojavanje i manje rezidualnih monomera

nakon polimerizacije u odnosu na svetlosno-polimerizujuée kompozitne materijale.?

Za ispitivanje mehani¢kih karakteristika u pregledu literature najéesée se ispituju otpornost
kompozitnih materijala na istezanje, tvrdo¢a, kao i otpornost materijala na delovanje tvrdog stranog

tela.’

Otpornost materijala na istezanje se definige kao otpornost materijala na delovanje kompresionih, sila
istezanja i sila smicanja do maksimalne tacke delovanja pri kojoj dolazi do pucanja materijala.’ Prema
1SO-20795-1:2013 preporuka za ispitivanje mehani¢kih karakteristike materijala koji su po svojoj

prirodi polimeri preporuduje se test savijanja u tri tadke.’



Pretpostavlja se da je najveca otpornost pri istezanju prisutna kod CAD/CAM kompozitnih materijala
zbog veleg stepena konverzije monomera nego kod svetlosno-polimerizujuéih kompozitnih

materijala.’

Prednost Stampanih kompozitnih materijala u poredenju sa svetlosno-polmerizujué¢im kompozitnim
materijalima su postoperativne procedure koje bitno utiu na poboganije stepena biokompatibilnosti
materijala. Dodatna polimerizacija, ¢i§¢enje i poliranje povriine materijala doprinose uklanjanju

rezidualnih monomera sa povr$ine materijala.'

Proces izrade Stampanih kompozitnih materijala zahteva tednu konzistenciju materijala, §to znadi i
vedi procenat organske komponente i manji procenat punilaca, §to se negativno odraZava na tvdodu i
Cvrstocu materijala.'* > Iako su pojedini istraZivagi misljenja da vrednosti zatezne Svrstoée mogu da se
porede sa vrednostima koje pokazuju tedni kompozitni materijali potrebna su dodatna ispitivanja kako
bi se pokazalo njihovo pona$anje i mehanitka otpornost u duzoj klinickoj primeni.’ Ipak, radi
poboljSanja mehanickih karakteristika materijala dodaju se keramitke &estice punilaca.® 3 U
istraZivanju Bora i sar. posmatran je odnos ukupnog broja &estica punilaca koji je kod rezanih i
svetlosno-polimerizujuéih kompozitnih materijala iznosio oko 70 % i Stampanih kod kojih zbog
nalina izrade zastupljenost punilaca iznosio izmedu 3 % i 50 % . Rezultati istrazivanja su dokazali
pozitivnu linearnu korelaciju udela Eestica punilaca sa boljim mehanigkim karakteristikama, kao $to su

otpornost materijala pri istezanju i tvrdoéa.?

Tokom razvoja Stampanih kompozitnih materijala &ine se napori da im se pobolj$aju mehanicke
karakteristike dodavanjem &estica metala, vlakana i razligitih tipova okida (aluminijuma, cirkonije i
titanijuma). IstraZivanja su pokazala da dodavanjem &estica stakla i ZnO, dolazi do poboljsanja
zatezne Cvrtoce, otpornosti na deformaciju, stepena trodenja, otpornosti na frakturu i dugovednost
kompozitnih materijala.' Iako se inkorporiranjem mikro i nano&estica poboljSavaju mehani¢ko-fizicke
karakteristike, uotila se pojava neZeljenih efekata kao 3to su poroznost materijala, smanjena
biokompatibilnost i stepen konverzije monomera.' Uvodenjem navedenih &estica dolazi i do povecane

viskoznosti, $to lose utie na preciznost tokom procesa izrade Stampanih kompozitnih ispuna. !

Kompozitni materijali zbog dinamigkih fizicko-mehani¢kih, hemijskih i biologkih faktora u usnoj
duplji su podloZzni ireverzibilnim promenama tj. starenju materijala.>*' Za dugovecnost kompozitnih
materijala bitne su mehanicke karakteristike materijala, postojanost boje i biokompatibilnost. Tokom
mastikacije, dnevnih i noénih parafunkcija uz delovanje hemijskih agensa dolazi do stvaranja

mehanickih opterecenja koje mogu da prevazidu otpornost zuba i restaurativnih materijala.



Mehanitka otpornost kompozitnih materijala opada tokom vremena u vlaznim uslovima sredine u

I Apsorpcijom vode u mikrostrukturu

interakciji sa pljuvatkom i bakterijskim biofilmom.?
kompozitnog materijala dolazi do naru$avanja strukture silana kao vezujuceg agensa izmedu
organskom matriksa i ¢estica punilaca, ¢ime se naru$ava njihova mikrostruktura i dolazi do njihovog

otpustanja u okolna tkiva.”

Smatra seda klini¢ki uspeh kompozitnih materijala moZe da se predvidi in vitro analizama mehanickih
karakteristika. Tom prilikom se ispitaju savojna &vrstoca, zatezna Evrstoce, otpornost na pritisak,

otpornost na lom, tvrdo¢a i modul elasti¢nosti. *

Ipak i dalje ima malo dostupnih podataka o biokompatibilnosti i potencijalnoj citotoksi¢nosti
Stampanih kompozitnih materijala i potencijalnih rezidualnih monomera koji se javljaju u pljuvadci i

koji dolaze u kontakt sa sluzokozom i éelijama. 2*

Tro3enje materijala je ireverzibilni, multifaktorijalni i kumulativni proces. Zbog dimanickih uslova
promene temperature i pH vrednosti u ustima tokom konzumiranja ¢aja, kafe, gaziranih pi¢a i sokova

menja se povrSinska tvrdoéa i postojanost boje kompozitnih materijala. *'

Mali broj istraZivanja se bavio ispitivanjem toksinosti 3Stampanih kompozitnih materijala."”
Neizreagovali monomeri nakon procesa polimerizacije kompozitnih materijala mogu da izazovu

toksi¢ne efekte na zive éelije."”

Degradacija materijala tokom dinamiénih mehani¢kih i hemijskih
procesa pljuvaénih i bakterijskih enzima, kao i hidrolize moze da dovede do otpustanja monomera
trietilen-glikol-dimetakrilata (TEGDMA), 2-hidroksietil-metakrilata (HEMA), metil-metakrilata
(MMA) koji ispoljavaju mutagene, teratogene i citotoksiéne efekte na Celije i okolna tkiva."”
Degradacijom i metabolisanjem HEMA | TEGDMA nastaju jedinjenja 2,3-epoksimetakrilati (2,3-

EMA) ¢ijim delovanje dolazi do ireverzibilnih promene u molekulu DNK.

Drugi mehanizam o$te¢enja DNK molekula je oksidativni stres, nastao vezivanjem metakrilata za
glutation, Celijski antioksidant koji u€estvuje u neutralizaciji slobodnih kiseonickih radikala (engl.
reactive oxygen species - ROS), sa posledi¢nim iscrpljivanjem antioksidativnog kapaciteta glutationa i

poveéanjem koncentracije ROS. *'**!

Iz svih pregledanih literaturnih podataka proistekla je ideja za istraZivanje u sklopu ove doktorske
disertacije imajuéi u vidu da se malo radova bavilo uporednim ispitivanjem mehanickih, estetskih i
bioloskih karakteristika rezanih i §tampanih kompozitnih materijala. Obzirom na poznate nedostatke
svetlosno-polimerizujuéih kompozitnih materijala, uporedna analiza mehanickih, estetskih i bioloskih
karakteristika tri grupe kompozitnih materijala pomoc¢i ¢e klini¢arima u odabiru materijala sa idealnim

mehanic¢kim, estetskim i bioloskim karakteristikama.



RADNA HIPOTEZA

Savremeni kompozitni materijali za indirektne ispune dobijeni svetlosnom polimerizacijom, rezanjem

i Stampanjem ne pokazuju razlike u fizicko-mehani€kim, estetskim i bioloskim karakteristikama.

CILJEVI ISTRAZIVANJA

Predmet istraZivanja ove doktorske disertacije bice tri vrste kompozitnih materijala koji se koriste
za ispune na prednjim i na bo¢nim zubima, a to su svetlosno- polimerizujudi, rezani i Stampani
kompozitni materijali. Sve tri vrste materijala ée biti podvrgnute simuliranom starenju od jedne, pet i

deset godina u komori za termocikliranje.

Cilj ove doktorske disertacije je uporedna analiza fizicko-mehani¢kih, estetskih i biologkih
karakteristika svetlosno- polimerizujuéih, rezanih i §tampanih kompozitnih materijala pre i posle
simuliranog starenja, $to bi korisnicima dalo jasne smernice u odabiru materijala sa boljim

arakteristikama.

IzvrSiti uporednu analizu mehanickih, estetskih i bioloskih karakteristika svetlosno-
polimerizujudih, rezanih i Stampanih kompozitnih materijala pre i posle simuliranog starenja

od jedne, pet i deset godina.

Radi ispunjenja navedenog cilja formulisani su i blizi ciljevi:

Uporedna analiza mehanickih, estetskih i biologkih karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i
Stampanih kompozitnih materijala pre i posle simuliranog starenja u komori za termocikliranje u cilju

daljih eksperimentalnih ispitivanja:

L. Odredivanje zatezne Cvrstoce, otpornosti na lom, abrazivnog habanja i mikrotvrdode
svetlosno- polimerizujuéih kompozita, kompozita za rezanje i kompozita za Stampanje pre i posle

simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina.



2. Merenje nanohrapavosti i ispitivanje kvaliteta spoljasnje i unutra$nje mikrostrukture svetlosno-
polimerizujuéih kompozita, kompozita za rezanje i kompozita za §tampanje, pre i posle

simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina.

3. Ispitivanje estetskih karakteristika- boje i translucencije svetlosno-polimerizujué¢ih kompozita,
kompozita za rezanje i kompozita za §tampanje pre i posle simuliranog starenja od jedne, pet i

deset godina.

4. Ispitivanje bioloskih karakteristika- citotoksi¢nosti, inflamatorne reakcije i oksidativnog stresa na
bioloskim tkivima u kontaktu sa svetlosno-polimerizujué¢im kompozitnima, kompozitima za

rezanje i kompozitima za $tampanje pre i posle simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina.

5. Analiza i poredenje eksperimentalnih rezultata ispitivanja tri grupe kompozitnih materijala
pre i posle simulirnog starenja od jedne, pet i deset godina.
MATERIJAL I METODE

3.1. Priprema uzoraka i intervali merenja

Za potrebe istraZivanja gde ¢e se analizirati mehanicke, estetske i bioloske karakteristike svetlosno-
polimerizujuéih, rezanih i Stampanih kompozitnih materijala, bi¢e ukljuceni sledeé¢i materijali

podeljeni u tri grupe:

Kontrolna grupa SP, koju €ine uzorci svetlosno-polimerizujuéeg kompozita G-eenial A’CHORD
(GC, Japan). Test grupa RK, koju ¢ine uzorci prefabrikovanog kompozita za rezanje breCam HIPC
(Bredent, Nemagka). Test grupa SK, koju &ine uzorci prefabrikovanog kompozita za §tampanje

Crowntec (Saremco, Svajcarska).

Svaku grupu uzoraka ¢inic¢e po 200 uzoraka oblika diska debljine 2mm i pre¢nika 10mm, izradenih

na svoj specifi¢an nacin.

Izrada uzoraka kontrolne grupe SP je podrazumevala izradu kalupa definisanih dimenzija od
silikona u koji je aplikovan pastozni kompozit iz originalnog pakovanja. Zatim je materijal

prekriven Milar tracicom (SS White, USA) sa gornje i donje strane i pritisnut na staklenu plogicu.



Obe strane uzorka su polimerizovane u trajanju od 20 s kori§¢enjem LED lampe za polimerizaciju
(Bluephase Style, Ivoclar Vivadent, Schaan, Liechtenstein), intenziteta svetlosti od 1100 mW/cm2 na

razdaljini od 1 mm . Nakon toga ¢e uzorci biti polirani.

Uzorci test grupe RK bice pripremljeni iz fabritki dobijenog diska kompozitnog materijala, odakle
¢e biti rezani uzorci opisanih dimenzija u CNC mas3ini (Sirona MCX5, USA). Pre rezanja oblik i

dimenzije uzoraka su dizajnirani u softveru (Exocad Rijeka, HR).

Treca test grupa (SK) uzoraka bice izradena nakon dizajniranja u softveru (3D shining, Shining 3D,

China) i Stampana u dentalnom $tampadu (3D Accufab L4D, 3D Shining, Shining 3D, China).

Uzorci iz grupe Stampanih kompozita izradeni su tehnikom DLP (Digital Light Processing) u 3D

Stampacu proizvodaca Varseo XS, Bego, Bremen, Germany.

Diskovi su postavljeni na platformu udaljenu 2 mm od uredaja za akvizaciju podataka (CAMcreator;
Bego, Bremen, Germany). Diskovi su $tampani u slojevima debljine 50 um. Po uklanjanju diskova
sa platforme uzorci su ultrazvuéno o&is¢eni sa 99 % rastvorom izopropranola u rezimu 3 min grubog
¢is¢enja, 2 min finog CiScenja, a zatim suSeni pod vazduhom bez prisustva ulja. Potom ée biti
uklonjene potporne strukture uz peskiranjem staklenih &estica (Perlablast micro, Bego, Bremen,
Germany) pod pritiskom od 1,5 bar u cilju uklanjanja nevezanih &estica punilaca. Uzorci ée zatim

biti polimerizovani UV lampom proizvodaga Otoflash, Bego, Bremen, Germany.

Po zavrSetku izrade uzoraka sve tri grupe, njihove dimezije biée analizirane pomoéu instrumenta za
digitalno merenje rezolucijom od 0,01 mm proizvodaga Lukas Tools Digital Caliper 300mm, Vogel,

Kevelaer, Germany i korigovani do Zeljenog preénika od 10 mm i debljine od 2 mm.

Pripremljeni uzorci ée pre uvodenja u istraZivanje biti potopljeni u destilovanu vodu u vremenskom

intervakz 24 4 na temperaturi od 37 °C.

Po zavr§enoj pripremi uzoraka za obe test grupe i kontrolnu grupu pristupiée se ispitivanju fizi¢ko-
mehanickih, estetskih i bioloskih karakteristika svih kompozitnih materijala u njithovom osnovnom
stanju bez vestacki izazvanih promena u TO vremenskom intervalu. Zatim ée uzorci biti izloZeni
laboratorijski izazvanom starenju nastalom procesom termocikliranja, &ime ¢e biti simulirani
kliniCki uslovi koji vladaju u usnoj duplji. U procesu termocikliranja koristi¢e se dve kadice u kojoj
¢e se nalazi teCnost odgovarajude temperature (Thermocycler, SD Mechanotrik, Feldkirchen-

Westerham, Germany).

Postoji konsenzus da je hladna te¢nost 5 °C, dok je topla 55 °C."° Smatra se da su to promene

temeperature koje mogu da se porede sa naizmeni¢nim uzimanjem kafe kao najéesée koriséenog



toplog napitka u populaciji i sladoleda. Da bi se dobili $to verniji rezultati uzorci ¢e tokom procesa

termocikliranja biti potopljeni u ve§ta¢koj pljuvadci.

Za potrebe ovog istraZivanja bi¢e simulirano starenja od jedne godine odnosno 10* temperaturnih
ciklusa, Sto ¢e predstavljati T1 vremenski interval merenja svih opisanih karakteristika materijala.
Vremenski interval od pet godina bi¢e simuliran sa 5-10*ciklusa, §to je T2 vreme merenja, dok e

10° ciklusa simulirati 10 godina i T3 eksperimentalno vreme merenja.

3.2 Ispitivanje mehanickih karakteristika kompozitnih materijala

Eksperimentalno istraZivanje pona$anja kompozitnih materijala pod dejstvom spoljasnjeg
opterecenja tri vrste ispitivanih kompozitnih materijala pre i posle simuliranog starenja, obuhvatic¢e

mehanicka ispitivanja, ispitivanje mehanike loma i triboloska ispitivanja.

Od mehani¢kih karakteristika kompozitnih materijala planirano je odredivanje zatezne &vrstoce i
modula elesti¢nosti na sobnoj temperaturi, zatim odredivanje pritisne évrstoée, energije udara i

merenje mikrotvrdode.

Od ispitivanja mehanike loma bice odredena vrednost Zilavosti loma pri ravnom stanju deformacije.

Planirano je da se prelomne povrSine uzoraka analiziraju na SEM.
Tribolo3ka ispitivanja se odnose na ispitivanje abrazivnog habanja povrsine uzoraka.

Oblik i dimenzije uzoraka za svako pojedinaéno ispitivanje, kao i uredaji na kojima ée se raditi

eksperimenti zavisie od ponasanja probnih uzoraka i bi¢e definisani naknadno.

5.3. Ispitivanje karakteristika mikostrukture kompozitnih materijala

Mikrostruktura povrsina ispitivanih uzoraka materijala ¢e biti uradena skenirajuéom elektronskom
mikroskopijom (SEM), Raman spektroskopijom i mikroskopijom atomskih sila (AFM), kako bi se

analizirale razlike u mikrostrukturi pre i nakon izloZenosti procesu vestatkog starenja.



3.3.1. Skenirajuca elektronska mikroskopija SEM

2D analizom morfologije povrsine materijala ée se ispitivati po jedan uzorak iz svake grupe
materijala (n = 1). Uzorak ¢e biti sniman na jednom, nasumi¢no odabranom polju koris¢enjem SEM
uredaja (JEOL JSM-6610LV, Jeol, Akishima, Tokio, Japan). U cilju ocuvanja strukture i
provodljivosti elektrona, spre€avanja nakupljanja elektri¢nog naboja u uzorku, poboljsanja
rezolucije slike i spre€avanja stvaranja artefakata na slici, uzorci ée, pre SEM napariti rasprenim
slojem zlata u debljini 20 nm, u trajanju od 120 s. Pozladeni uzorci biée zatim umetnuti u SEM
komoru, gde ¢e se analiza izvrsiti pri slede¢im pode$enim parametrima uredaja: napon snimanja 20

kV, uglovi nagiba snimanja od 10° do 45° i uveli¢anje slike x500 i x3500.

3.3.1 Mikroskopija atomskih sila AFM

U cilju 3D karakterizacije morfologije povriine materijala, jedan uzorak iz svake grupe materijala (n
= 1) bice sniman na jednom nasumi¢no odabranom polju koriS¢enjem mikroskopa atomskih sila
(Veeco Bruker DI Dimension Hibrid KSIZ Scanning Probe Microscope Head/AFM, Veeco
Instruments, Plainview, NY, USA). Proces merenja neée zahtevati posebnu pripremu uzoraka i bice
izveden pri slede¢im uslovima: tapping mod snimanja, povrsina jednog snimka 10 x 10 nm,
rezolucija snimka 512 x 512 piksela, brzina skeniranja 1 Hziu prisustvu vazduha. Analiza AFM
snimaka izvrice se koris¢enjem AFM sistemskog softvera (Nanoscope analysis 1.40, Bruker,
Billerica, MA, USA).

3.3.3 Ramanova spektroskopija

Ramanovom spektroskopijom odredivaéemo karakterizaciju (sub)molekulskih struktura materijala,
hemijski sastav, kristalnu strukturu, polimorfizme, fazne prelaze, molekularne interakcije i efekte

vezivanja, hemijsko okruZenje, i promene koje se dogadaju na ispitivanim uzorcima materijala.

TriVista 557 (Princeton instruments, SAD) je trostruki ramanski sistem. Uredaj ¢emo Korsititi u

oduzimaju¢em reZimu rada u cilju potpune eliminacije neZeljenih komponenti svetlosti $to ée



omoguciti detekciju talasnih duZina bliskih talasnim duZinama pobudne svetlosti. Kao izvor svetlosti

koristiéemo Nd:YAG ¢&vrstotelni laser, talasne duZine 532 nm.

5.4.1 Ispitivanje bioloskih karakteristika materijala

Efekat kompozitnih materijala na humanim gingivalnim fibroblastima ispitaée se na primarnim

¢elijskim kulturama iz gingive dobijenih tokom ekstakcije treéeg molara.

U studiju Ce biti ukljuCeni pacijenti (tri pacijenta) sa potvrdenom dijagnozom impaktiranog umnjaka
kojima je indikovana hirur§ka intervencija u cilju njihovog le€enja. Hirurska ekstrakcija bi se
obavila na Klinici za oralnu hirurgiju Stomatoloskog fakulteta u Beogradu, a uzelo bi se oko 3 mm?
tkiva gingive nakon ekstrakcije. U¢esnicima u studiji ¢e biti objasnjeno da je njihovo udestvovanje
na dobrovoljnoj bazi i da nece uticati na ishod i tok njihove terapije. Nakon dobijanja informacija o
prirodi i ciljevima ove studije putem informatora za pacijenate (u prilogu), ispitanici ée popunjavati

formular koji se odnosi na Saglasnost za pristanak u studiji (u prilogu).

Uklju€ujuéi kriterijumi za uée$cée pacijenata u studiji:

- punoletan pacijent
- impaktirani ili poluimpaktirani umnjak

- gingiva bez znakova zapaljenja

Isklju€ujuci kriterijumi za ude$ée pacijenata u studiji:

- prisustvo karijesne lezije na impaktiranom/poluimpaktiranom umnjaku
- gingivitis/perikoronitis
- postojanje autoimunih bolesti

- diabetes mellitus tip 1 ili 2



Za istraZivanje ée biti potreban po jedan uzorak gingive, dobijenih od tri pacijenta. Ubrzo nakon
hirurke intervencije, tkivo gingive ¢e se odvojiti i mehanicki usitniti hiruskim skalpelom bez
enzimske digestije. Usitnjeno tkivo ¢e se inkubirati u osnovnom medijumu za kultivaciju na
plasti¢nim plotama (povrsine 9,5 cmi?) ili u plastiénim bocama (povrina 25 cm?) za kulturu tkiva, na
temperaturi od 37°C u atmosferi sa 5% CO 2 i 100% vlaznosti vazduha. U cilju postizanja uslova
kultivisanja koji ¢e omoguciti dobijanje dovoljnog broja Celija, dobijene Celije ¢e se kultivisati do
subkonfluentnog stepena (70% konfluentnosti), a onda ée se sukcesivnim ekspanzijama (pasaZzama)

umnoZavati, pri ¢emu ée se za sprovodenja eksperimenta koristiti ¢elije dobijene nakon trece pasaze.

Postojanje eventualnog citotoksi¢nog efekta materijala odredivace se procenom stepena vijabilnosti
¢elija nakon dejstva ispitivanih materijala indirektnom metodom- MTT (3-(4,5- Dimetiltiazol-2-yl)-
2,5-dipeniltetrazolium bromid) testom. Nakon kontakta sa materijalima u vremenskim intervalima

od 24h, 48h i 72k, posmatraéa se mitohondrijska aktivnost/vijabilnost Celija.

5.4.2 Inflamatorni odgovor

Inflamatorni odgovor hGF nakon kontakta sa ispitivanim materijalima bic¢e analiziran merenjem
koncentracija IL-6 i prostaglandina E2 (PGE2). Koncentracije IL-6 i PGE2 bice kvatifikovane u
acelularnim supernatantima celijske kulture hGF izloZene materijalima u vremenskim intervalima od
24h, 48h i 72h primenom imunoesejske ELISA metode pomoéu komercijalno dostupnih ELISA

kitova i u skladu sa uputstvom proizvodaca. Medijum za kultivaciju biée kori$¢en kao kontrola.

5.4.3 Oksidativni stres

Materijalima-indukovan oksidativni stres u ¢elijskoj kulturi hGF bi¢e analiziran merenjem ukupnog
oksidantnog statusa (engl. Total Oxidant Status - TOS), ukupnog antioksidantnog statusa (engl.
Total Antioxidant Status - TAS), kao i indeksa oksidativnog stresa (engl. Oxidative Stress Index —
OSI). TOS i TAS biée odredeni u acelularnim supernatantima Celijske kulture hGF izloZene
materijalima u vremenskim intervalima od 244, 484 i 72Ah primenom spektrofotometrijske metode
pomoc¢u komercijalno dostupnih eseja i u skladu sa uputstvom proizvodaca. Medijum za kultivaciju
bice koriSéen kao kontrola. Nakon evaluacije ukupnog oksidantnog i antioksidantnog statusa, OSI ¢e

biti izraunat primenom jednadine:



OSI = [(TOS, umol H2 O 2 Eq/L)/(TAS, umol Trolox Eg/L ) * 100].

3.5.  Ispitivanje estetskih karakteristika kompozitnih materijala

Od estetskih karakteristika ispitivace se boja i translucencija svetlosno- polimerizujuéih, rezanih i
Stampanih kompozitnijih materijala. Uzorci ée pre analize biti potopljeni u destilovanu vodu u
vremenskom interval od 24 4 na temperaturi od 37 °C. Uzorci ¢e se zatim potapati u kafu, crveno

vino i koka kolu na temperaturi od 37 °C u vremenskom intervalu od 24 A.

Stoni spektrofotometar (PSD1000, OceanOptics, Dunedin, FL, USA), sa integrisanom sferom (ISP-
REF, OceanOptics) sa otvorom veli¢ine 10mm u kombinaciji sa odgovarajuéim softverom za
merenje boja (OOILab 1.0, OceanOptics) koristice se za ispitivanje promene boje pre i posle
potapanja u napitak. Kao standard ze merenje boja koristice se osvetljenje D635 i deset standarda
boja. Merenja ¢e biti vriena uz primenu bele i crne plogice kao referentnih standarda za poredenje
boja.

Za odredivanje translucencije po preporuci Commission Internationale de I' Eclairage Koristie se
dva indeksa: translucentni parameter (TP) i odnos kontrasta (CR) uz upotrebu bele i crne podloge.

Translucencije ¢e se matematicki odredivati uz koriséenje preporucenih matemati¢kih formula.

3.6.  Analiza dobijenih podataka i statisticke metode

Veli€ine uzorka ¢e se odredivati kompjuterski softverom G*Power 3.1.9.7 uz interval poverenja od
95% i statisti¢ku snagu od 80%. Na osnovu prikupljenih podataka bi¢e formirana baza podataka u
SPSS programu (IBM SPSS v22.0, SPSS, Chicago, IL, USA) u kom ée se izvrsiti statisti¢ka analiza
podataka.

Svi numeri¢ki podaci biée testirani na normalnost raspodele podataka koriste¢i Kolmogorov-
Smirnov test sa nivoom statisti¢ke zna¢ajnosti postavljenim na a = 0,05 i statisti¢kom snagom od
80%. Svi numeri¢ki podaci koji budu pokazali normalan tip raspodele (p &gt; 0,05) biée poredeni
izmedu grupa materijala koriste¢i One Way Analyis of Variance (One Way ANOVA) test sa

Bonferroni post hoc analizom.



Svi numericki podaci koji budu pokazali tip raspodele druga&iji od normalne (p &lIt; 0,05) bice
poredeni izmedu grupa materijala koriste¢i Kruskal-Wallis test sa Dunn post hoc analizom. Stepen
povezanosti (korelacije) izmedu dva razli¢ita numeri¢ka podatka bice analiziran kori$éenjem
Pearson-ovog koeficijenta korelacije ili Spearman-ovog koeficijenta korelacije rangova, u zavisnosti

od tipa raspodele podataka.

Za deskripciju (opis) svih numeri¢kih podataka koristice se mere centralne tendencije (aritmeti¢ka
sredina i medijana) i mere varijabiliteta (standardna devijacija, minimalna i maksimalna vrednost).
Svi dobijeni podaci bice prikazani tabelarno ili grafi¢ki. IstraZivanje neée ukljudivati analizu

atributivnih obeleZja posmatranja, te se testovi za analizu takve vrste podataka neée koristiti.

OCEKIVANI REZULTATI 1 OPRAVDANOST ISTRAZIVANJA

Rezultati istrazivanja ¢e pokazati da li rezani i Stampani kompozitni materijali zbog specifiénosti
fabricke izrade i postoperativnih postupaka dodatne ekstraoralne polimerizacije, obrade i poliranja
povrSine materijala pokazuju bolje mehanicke, estetske i bioloske karakteristike u poredenju sa

svetlosno-polimerizuju¢im kompozitnim materijalima.

Imajuéi u vidu sve veéu dostupnost i pristupatnost CAD/CAM tehologije i dostupnost raznovrsnih
materijala za klini¢ku upotrebu veliki znadaj bi imalo uporedno ispitivanje fizi¢ko-mehani¢kih,
estetskih i biolo3kih karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i kompozitnih materijala za
Stampanje. Obzirom na poznate nedostatke svetlosno-polimerizujuéih kompozitnih materijala u vidu
neuskladenog koeficijenta polimerizacione kontrakcije materijala i zubnog tkiva i stvaranje
mikropukotine, kao i izvesnu koliginu neizreagovalih monomera, treba uzeti u razmatranje klini¢ku

upotrebu kompozitnih materijala za rezanja i tampanje u izradi kompozitnih ispuna.

Zbog ekstraoralne polimerizacije pod visokih pritiskom i temperaturom, kao i dodatnih procesa

YWY

kao alteranativni materijali za izradu ispuna.
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PLAN I SVRHA ISTRAZIVANJA

Postovani,

Pozvani ste da uCestvujete u istraZivanju uticaja savremenih stomatologkih materijala na celije
poreklom iz gingive (desni). Studija se bavi istraZivanjem delovanja kompozitnih materijala (,,belih
plombi“) na tkivo gingive (desni). U studiju ée biti ukljudeni punoletni pacijenti kod kojih je
indikovana ekstrakcija impaktiranih ili poluimpaktiranih umnjaka gde gingiva ne pokazuje znakove
zapaljenja.

Kompozitni materijali su savremeni dentalni materijali izvanrednih estetskih, odliénih mehani&kih i
zadovoljavajuéih biologkih karakteristika. Koriste se za nadoknadu izgubljenog zubnog tkiva na
prednjim i na bo¢nim zubima.

Cilj ovog istraZivanja biée ispitivanje ponaSanja tkiva u direktnom kontaktu sa kompozitnim

materijalima.
IstraZivanje ¢e biti sprovedeno na Stomatoloskom fakultetu, Univerziteta u Beogradu.

Za ucesce u studiji ne postoji novéana naknada.

Ne postoji sukob interesa od strane istrazivada ukljugenih u studiju.

Nakon potpisivanja Saglasnosti, uzimanja istorije bolesti i standardne hiruske procedure, izvadeno
tkivo ée biti transportovano u odgovarajuéem medijumu u laboratoriju Stomatolo$kog fakulteta u

Beogradu radi daljeg istraZivanja.



RIZICI PO PACIJENTA
U literaturi ne postoje podaci o postojanju rizika u vezi sa ovakvim procedurama.
ZNACAJ ISTRAZIVANJA

Ukoliko se otkrije da ove ispitivani materijali povoljno deluju na ¢elije, onda se kao takvi mogu

koristiti u drugim granama medicine i stomatologije.

TAJNOST PODATAKA

Dokumentacija o pacijentu je poverljiva. Uvid u medicinsku dokumentaciju, osim ordinirajuéeg
lekara, imace samo jedan ¢lan istraZivakog tima, a za objavljivanje ¢e biti koriséeni iskljudivo
anonimni studijski podaci.

Pacijent ¢e na vreme biti obavesten ako dode do bilo kakvih promena u istrazivanju ili ako nove
informacije u nauci i praksi postanu dostupne. Sve informacije ¢e mo¢i da dobije od &lanova

istrazivatkog tima.

DOBROVOLJINO UCESTVOVANIJE I USLOVI POVLACENJA 1Z STUDIJE

Ucestvovanje u studiji je potpuno dobrovoljno. Povlagenje iz studije je mogude u svakom trenutku
iz bilo kog razloga, i nece imati uticaja na nagin i ishod terapije pacijenta.

Ukoliko je potrebno da se konsultujete sa &lanom porodice/starateljem moZete poneti kuéi ovo

obavestenje i vratiti ga prilikom sledeée posete Klinici.

KONTAKT OSOBA

Ukoliko u bilo kom trenutku pozZelite vide informacija o ovom istraZivanju, molimo Vas da se
obratite dr Nikoli Zivkoviéu, sa Klinike za bolesti zuba, Stomatoloskog fakulteta Univerziteta u
Beogradu (064/ 0049433).



4. OBRAZAC INFORMISANOG PRISTANKA ISPITANIKA ZA UCESCE U
NAUCNOM ISTRAZIVANJU

Naslov studije:

wUporedno ispitivanje fizicko-mehanickih, estetskih i bioloskih
karakteristika svetlosno-polimerizujudih, rezanih i Stampanih kompozitnih

materijala“

SAGLASNOST

(Ime i prezime)

Nakon $to sam procitao/la Informator za pacijente gde je detaljno opisan postupak i izvodenje
istraZivanja, informisan/a sam o prirodi i ciljevima ove studije kao i o potencijalnim rizicima i
koristima. Imao/la sam priliku da postavim pitanja u vezi sa studijom i dobio/la sam zadovoljavajuce
odgovore.
Razumem da je moje uceSce potpuno dobrovoljno i da sam slobodan/na da povuéem svoj pristanak u
bilo kom trenutku bez bilo kakvih obrazloZenja, §to nece uticati na na¢in i ishod terapije.
Svaka informacija u vezi sa mnom biée poverljiva, a samo ¢ée anonimni studijski podaci biti kori$éeni
za objavljivanje.
SlaZem se da informacije u vezi sa mnom mogu biti poslate u druge zemlje, unutar i izvan Evropske
unije.
Dobrovoljno dajem pristanak za ucesée i kori§éenju éelija koje se izoluju iz zuba u gore navedenom

istrazivanju.



Ime i prezime ispitanika

(Stampanim slovima)

Potpis ispitanika Potpis nadleznog lekara

Datum



SAGLASNOST

Saglasan sam da se deo studije pod nazivom: ,,Uporedno ispitivanje fizicko-mehanié¢kih, estetskih
i bioloskih karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i §tampanih kompozitnih

materijala®, obavi na Klinici za oralnu hirurgiju Stomatoloskog fakulteta u Beogradu.

Na ovoj Klinici treba da se uradi hirurska ekscizija 3 tkiva gingive nakon ekstrakcije umnjaka.

U Beogradu,

Upravnik Klinike za oralnu hirurgiju

prof. dr Bojan Janjié
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NASTAVNO — NAUCNOM VECU
STOMATOLOSKOG FAKULTETA U BEOGRADU

Na osnovu ¢lana 53. Statuta Stomatolokog fakulteta Univerziteta u Beogradu, Nastavno naucno
veée Stomatolodkog fakulteta, na IV redovnoj sednici u 8kolskoj 2023/24 godini, odrzanoj
28.05.2024. godine, donelo je odluku o imenovanju komisije za ocenu predloga teme doktorske
disertacije dr Nikole Zivkovié¢a, pod nazivom: ,Uporedno ispitivanje fizicko-mehani¢kih,
estetskih i bioloskih karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i Stampanih

kompozitnih materijala®, u sastavu:

Prof. dr Tatjana Savié-Stankovi¢, vanredni profesor, Klinika za bolesti zuba, Stomatoloski
fakultet u Beogradu

Doc. dr Aleksandar Jakovljevi¢, docent na predmetu Patoloka fiziologija, Stomatoloski fakultet
u Beogradu, i

Prof. dr Milena Kosti¢, vanredni profesor, Klinika za dentalnu medicinu, Medicinski fakultet

Univerziteta u Nisu

Na osnovu pregleda predioZene teme doktorske disertacije imenovana komisija podnosi

Nastavno-nau¢nom veéu Stomatoloskog fakulteta sledeci

PIUTRE

ATOAOIL

IZVESTAJ

[ooen | ]
1. Biografski podaci o kandidatu ‘ _(_)A im/\m_'-'[_—/;“ | f '
' i

|
—
!
Dr Nikola Zivkovi¢ roden je 30.03.1995. u Beogradu. Osnovnu $kolu ,,Dusko Radovi¢* kao i

Devetu beogradsku gimnaziju ,, Mihailo Petrovi¢ Alas* zavr3io je odliénim uspehom.

Integrisane osnovne studije na Stomatoloskom fakultetu Univerziteta u Beogradu zapoceo je u
septembru 2014. godine, a zavrdio je u junu 2020. kao prvi diplomirani student sa prose¢nom

ocenom 9,91 (devet i 91/100).



Dobitnik je nagrade za najboljeg studenta generacije na kraju gkolske 2015/2016, 2016/2017,
2017/2018 i 2018/2019. U toku osnovnih studija bio je stipendista Republitke stipendije koju
dodeljuje Ministarstvo prosvete, nauke i tehnoloSkog razvoja, kao i stipendista fonda za mlade

talente ,,.Dositeja“.
Tokom studija udestvovao je kao autor i koautor studentskih nau¢no-istraZivackih radova.

Obavezan pripravni¢ki staz obavljao je na klinikama Stomatoloskog fakulteta Univerziteta u
Beogradu u periodu od jula 2020. do januara 2021, a u februaru 2021. godine poloZio je strucni

ispit pred komisijom Ministarstva zdravlja Republike Srbijee.

Doktorske akademske studije na Stomatoloskom fakultetu Univerziteta u Beogradu upisao je u
novembru 2020. godine na modulu ,,Bazi¢na i klini¢ka istraZivanja u stomatologiji 1 poloZio je

sve ispite predvidene planom i programom sa prose¢nom ocenom 10.

U toku $kolske 2021/2022 bio je angaZovan kao saradnik u sprovodenju prakti¢ne nastave na

predmetu Opsta i oralna biohemija u trajanju od jednog semestra.

U maju 2022. godine zasniva radni odnos kao saradnik u visokom obrazovanju na Klinici za bolesti

zuba, Stomatolokog fakulteta, Univerziteta u Beogradu.

Clan je Evropskog udruzenja endodontologa, Srpskog udruZenja endodontista i Srpskog lekarskog

drustva.

Nakon diplomiranja prisustvovao je brojnim kursevima iz oblasti endodoncije i restaurativne

stomatologije. Do sada je pohadao vise nau¢nih i stru¢nih skupova u zemlji 1 inostranstvu.

Govori engleski 1 francuski jezik.

2 Objavljeni naucni radovi

Saopstenja na medunarodnim skupovima §tampanim u izvodu M34

1. Zivkovié N, DZeletovi¢ B, Milanovi¢ 1. Healing of periradicular lesion after removal of

separated endodontic instrument and root perforation repair; 21 st Biennial ESE Congress.



Helsinki, Finland, 6-9. September 2023 (CP59, Clinical Case Report, presenting author)

2. Zivkovié N, Dzeletovi¢ B, LeZaja-Zebi¢ M, Duki¢ Lj, Kruni¢ J. Calcium hydroxide, MTA and
Biodentine promoted TGF-B1 and dentine sialoprotein release from coronal dentine; Biennial
ESE Congress. Helsinki, Finland, 6-9. September 2023 (R016, Original Scientific Research

Poster, presenting author)

3. Zivkovié N, 11i¢ D, Ili¢ V, Cetkovi¢ D, Antonijevi¢ . Study of film thickness of the calcium
silicate and calcium aluminate cements; 26 th Congress of Balkan Stomatological Society,
Skopje, Republic of North Macedonia 11-14 May 2023 pp-76 (Original Scientific Research,

presenting author)

4. Zivkovié N, DZeletovié¢ B, Milanovié 1. Endodontic Treatment of Second Maxillary Molar
with Multiple Pulp Stones; 26 th Congress of Balkan Stomatological Society, Skopje,
Republic of North Macednoia 11-14 May 2023 pp-120 (Poster presentation, presenting author)

5. Zivanovic T, Jezdié¢ M, Nikoli¢ N, Zivkovié N, Jankovi¢, S Aleksi¢, Z Milinkovié I. Clinical
and microbiological effects of local and systematic antimicrobials as an adjunctive therapy in
periodontitis stages 2 and 3. “Abstracts of EuroPerio10, Copenhagen, Denmark, 15-18 June
2022”. Journal of Clinical Periodontology. 2022.; 49 (Suppl 23): 143288

6. Zivkovié N, Popovié-Baji¢ M, Zivkovi¢ M, Pajevié T, Zivkovié D, Zivkovié S. Inverzija i
transpozicija zuba- Minimalno invazivno terapijsko reSenje, IX Medunarodni USSI EDI

kongres, Novi Sad, Stbija, 9-10 April 2021. (Prikaz slu¢aja, prezentujuci autor)

7. Nikola Zivkovié, Strahinja Nedi¢, Bojan Dzeletovi¢, Ivana Milanovi¢, Tatjana Savi¢
Stankovi¢. Combined Technique for Bleaching a Single Vital Discolored Tooth using Digital
scanning; 28 th Congress of Balkan Stomatological Society, Budva, Montenegro, 25-27 April
2024 OP- 23 (Oral presentation, presenting author)

8. Strahinja Nedi¢, Milica Medojevi¢, Nikola Zivkovié¢. Endodontic treatment of a Maxillary



Second Premolar with S — shaped Root Canals; 28 th Congress of Balkan Stomatological
Society, Budva, Montenegro, 25-27 April 2024 PP- 19 (Case Report)

9. Nikola Zivkovi¢, Bojan Dzeletovi¢. Removal of Fractured Endodontic Instrument and
Overfilling in the Upper Central Incisor; 28 th Congress of Balkan Stomatological Society, Budva,
Montenegro, 25-27 April 2024 PP- 40 (Case Report, author)

10. Ljiljana Strajni¢, Mirjana Peri¢, Rade Zivkovié, Nikola Zivkovié, Slobodan Dodi¢, Nataga
Vuéinié, Biljana Mili¢i¢. Validity and reliability of craniofacial anthropometric measurement
with digital 2D face photogrammetry; 34 th Annual Congress of European College of
Gerodontology “New Frontiers in Gerodontology”, Belgrade, Serbia, 6-7 June 2024 (Original

Scientific Research)

11. Ljiljana Strajni¢, Mirjana Peri¢, Rade Zivkovié, Nikola Zivkovié, Slobodan Dodi¢, Natasa
Vuginié, Biljana Mili¢ié. An anthropometric study of craniofacial measurements and their
correlation with vertical dimension of occlusion; 34 th Annual Congress of European College of
Gerodontology “New Frontiers in Gerodontology”, Belgrade, Serbia, 6-7 June 2024 (Original

Scientific Research, presenting author)

Rad objavljen u ¢asopisu nacionalnog znacaja (MS1)

Zivkovié N, Nikoli¢ P, Kuzmanovié¢- Pfiéer J, Peri¢ M, Mili¢- Lemi¢ A. An anthropometric
study of craniofacial measurements and their correlation with vertical dimension of occlusion

among fully dentate population in Serbia. Stomatoloski glasnik Srbije, 2019, 66, 4,182-188.

Rad obiavljen u medunarodnom éasopisu (M23)

Strajni¢ L, Peri¢ M, Zivkovié N, Lemié-Milié A, Vu¢ini¢ N, Mili¢i¢ B. Comparison of face
anthropometry and digital 2D face photogrammetry as a method for predicting vertical

dimension of occlusion. Int J Prosthodont. 2023 Oct 12;0(0).doi: 10.11607/ijp.8371



3. Obrazlozenje teme

3.1. Naudna oblast - Klini¢ke stomatoloske nauke

3.2. Predmet rada

Predmet istraZivanja bi¢e svetlosno- polimerizujué¢i kompoziti, koji u savremenoj restaurativnoj
stomatologiji predstavljaju najéesce koriséene estetske materijale za restauraciju zuba, kako
anteriorne tako i posteriorne regije. Ispitivace se, svetlosno-polimerizujuéi kompoziti ¢ija primena
predstavlja zlatni standard u izradi direktnih zubnih restauracija. Zatim, rezani kompoziti koji s iz
raduju procesom rezanja u tzv. computer numerical control (CNC) masini do Zeljenog oblika
nadoknade koris¢enjem évrstih blokova materijala i tre¢a grupa najnovijih Stampanih kompozitnih
(eng. printing) materijala koji nastaju procesom slojevanja materijala do postizanja dizajniranog
trodimenzionalnog (3D) objekta. Nagin izrade ovih kompozita se bazira na stereolitografiji (SLA)
metodi koja koristi laserski snop kao svetlosni izvor za polimerizaciju materijala na bazi smole i
njenoj unapredenoj metodi tzv. ,digital light processing“ (DLP), kojom se polimerizuje Citav sloj
materijala. Izudavaée se fizi¢ko-mehanitke karakteristike navedenih materijala ispitivanjem
zatezne &vrstoée, otpornosti na lom, abrazivnog habanja i mikrotvrdoce. Takode, analizirace se
nanohrapavost i kvalitet spoljadnje i unutragnje mikrostrukture ispitivanih materijala kao i estetska
svojstva ispitivanjem karakteristika boje i translucencije. Navedene analize, posmatrace se kroz
proces simuliranog sarenja od jedne, pet i deset godina. Predmet istraZivanja bice i analiza
bioloskih karakteristika. One ée se odnositi na ispitivanje citotoksi¢nosti, inflamatorne reakcije i

oksidativnog stresa na bioloskim tkivima u kontaktu sa sve tri grupe ispitivanih materijala.

3.3. Radna hipoteza
Savremeni kompozitni materijali za indirektne ispune dobijeni svetlosnom polimerizacijom,
rezanjem i $tampanjem ne pokazuju razlike u fizitko-mehani¢kim, estetskim i bioloskim

karakteristikama.



3.4. Nauéni cilj istrazivanja

Cilj ove doktorske disertacije biée uporedna analiza fizitko-mehani€kih, estetskih i bioloskih
karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i stampanih kompozitnih materijala pre i posle
simuliranog starenja, §to ¢e korisnicima dati jasne smernice u odabiru materijala sa boljim

karakteristikama.

Primarni cilj istraZivanja bi¢e: IzvrSiti uporednu analizu mehanickih, estetskih i bioloskih
karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i Stampanih kompozitnih materijala pre i posle
simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina. Radi ispunjenja navedenog cilja formulisani su i
sekundarni bliZi ciljevi: (1) Odredivanje zatezne &vrstoce, otpornosti na lom, abrazivnog habanja i
mikrotvrdoée  svetlosno-polimerizujuéih kompozita, kompozita za rezanje i kompozita za
Stampanje pre i posle simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina; (2) Ispitivanje estetskih
karakteristika- boje i translucencije svetlosno-polimerizujuéih kompozita, kompozita za rezanje i
kompozita za $tampanje pre i posle simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina; (3) Ispitivanje
biologkih karakteristika- citotoksinosti, inflamatorne reakcije i oksidativnog stresa na bioloSkim
tkivima u kontaktu sa svetlosno-polimerizujuéim kompozitnima, kompozitima za rezanje i
kompozitima za $tampanje pre i posle simuliranog starenja od jedne, pet i deset godina; (4) Analiza
i poredenje eksperimentalnih rezultata ispitivanja tri grupe kompozitnih materijala pre i posle

simulirnog starenja od jedne, pet i deset godina.

3.5. Metode istrazivanja
Priprema uzoraka i intervali merenja

Za potrebe istraZivanja bi¢e ukljudeni slede¢i materijali podeljeni u tri grupe: kontrolna grupa koju
ée &initi uzorei svetlosno-polimerizujuceg kompozita (SP) G-senial A’CHORD (GC, Japan). Test
grupa, koju ¢e &initi uzorci prefabrikovanog kompozita za rezanje (RK) breCam HIPC (Bredent,
Nematka). Test grupa, koju ée &initi uzorci prefabrikovanog kompozita za Stampanje (SK)
Crowntec (Saremco, Svajcarska). Svaku grupu uzoraka &inice po 200 uzoraka oblika diska
debljine 2mm i prenika 5 mm. Pripremljeni uzorci ¢e pre uvodenja u istraZivanje biti potopljeni u

destilovanu vodu u vremenskom interval od 24 4 na temperaturi od 37 °C.



Po zavrienoj pripremi uzoraka za obe test grupe i kontrolnu grupu pristupice se ispitivanju fizi¢ko-
mehanickih, estetskih i bioloskih karakteristika svih kompozitnih materijala u njihovom osnovnom
stanju bez vedtacki izazvanih promena u TO vremenskom intervalu. Zatim ¢e uzorci biti izloZeni
laboratorijski izazvanom starenju nastalom procesom termocikliranja, ¢ime ¢ée biti simulirani
klinicki uslovi koji vladaju u usnoj duplji. U procesu termocikliranja koristi¢e se dve kadice u kojoj
ée se nalazi tednost odgovarajuée temperature (Thermocycler, SD Mechanotrik, Feldkirchen-
Westerham, Germany). Za potrebe ovog istrazivanja bi¢e simulirano starenja od jedne godine
odnosno 10* temperaturnih ciklusa, $to e predstavljati T1 vremenski interval merenja svih
opisanih karakteristika materijala. Vremenski interval od pet godina bi¢e simuliran sa 5-10*
ciklusa, §to je T2 vreme merenja, dok ée 10° ciklusa simulirati 10 godina i T3 eksperimentalno

vreme merenja.
Ispitivanje mehanickih karakteristika kompozitnih materijala

Od mehanic¢kih karakteristika kompozitnih materijala planirano je odredivanje zatezne ¢vrstoce i
modula elesti¢nosti na sobnoj temperaturi, zatim odredivanje pritisne &vrstoce, energije udara i
merenje mikrotvrdoée. Od ispitivanja mehanike loma bi¢e odredena vrednost Zilavosti loma pri
ravnom stanju deformacije. Planirano je da se prelomne povrSine uzoraka analiziraju na
skenirajucoj elektronskoj mikroskopiji (SEM). Triboloska ispitivanja se odnose na ispitivanje

abrazivnog habanja povrsine uzoraka.
Ispitivanje karakteristika mikostrukture kompozitnih materijala

Mikrostruktura povriina ispitivanih uzoraka materijala ée biti uradena skeniraju¢om elektronskom
mikroskopijom (SEM), Raman spektroskopijom i mikroskopijom atomskih sila (AFM), kako bi se

analizirale razlike u mikrostrukturi pre i nakon izloZenosti procesu vestackog starenja.
Skenirajuéa elektronska mikroskopija

2D analizom morfologije povriine materijala ¢e se ispitivati po jedan uzorak iz svake grupe
materijala (n = 1). Uzorak ée biti sniman na jednom, nasumi¢no odabranom polju koriS¢enjem
SEM uredaja (JEOL JSM-6610LV, Jeol, Akishima, Tokio, Japan). U cilju o€uvanja strukture i
provodljivosti elektrona, spredavanja nakupljanja elektrinog naboja u uzorku, poboljsanja
rezolucije slike i spre€avanja stvaranja artefakata na slici, uzorci ¢e, pre analize napariti rasprSenim

slojem zlata u debljini 20 #nm, u trajanju od 120 s. Pozlaéeni uzorci bice zatim umetnuti u SEM



komoru, gde ¢e se analiza izvriiti pri slede¢im podesenim parametrima uredaja: napon snimanja 20

kV, uglovi nagiba snimanja od 10° do 45° i uveli¢anje slike x500 i x3500.
Mikroskopija atomskih sila

U cilju 3D karakterizacije morfologije povrine materijala, jedan uzorak iz svake grupe materijala
(n=1) biée sniman na jednom nasumi¢no odabranom polju kori§¢enjem mikroskopa atomskih sila
(Veeco Bruker DI Dimension Hibrid KSIZ Scanning Probe Microscope Head/AFM, Veeco
Instruments, Plainview, NY, USA). Proces merenja nee zahtevati posebnu pripremu uzoraka i
bie izveden pri slede¢im uslovima: tapping mod snimanja, povrsina jednog snimka 10 x 10 nm,
rezolucija snimka 512 x 512 piksela, brzina skeniranja 1 Hz i u prisustvu vazduha. Analiza AFM
snimaka izvr§iée se koridéenjem AFM sistemskog softvera (Nanoscope analysis 1.40, Bruker,

Billerica, MA, USA).
Raman-spektroskopija

Raman-spektroskopijom odredivaéemo karakterizaciju (sub)molekulskih struktura materijala,
hemijski sastav, kristalnu strukturu, polimorfizme, fazne prelaze, molekularne interakcije i efekte

vezivanja, hemijsko okruZenje, i promene koje se dogadaju na ispitivanim uzorcima materijala.

TriVista 557 (Princeton instruments, SAD) je trostruki ramanski sistem. Uredaj ¢emo korsititi u
oduzimajuéem reZimu rada u cilju potpune climinacije neZeljenih komponenti svetlosti $to ¢e
omoguéiti detekeiju talasnih duZina bliskih talasnim duZinama pobudne svetlosti. Kao izvor

svetlosti koristicemo Nd:YAG &vrstotelni laser, talasne duZine 532 nm.
Ispitivanje bioloskih karakteristika materijala

Efekat kompozitnih materijala na humanim gingivalnim fibroblastima ispitace se na primarnim

éelijskim kulturama iz gingive dobijenih tokom ekstakeije treCeg molara.

U studiju ée biti ukljudeni pacijenti (iri pacijenta) sa potvrdenom dijagnozom impaktiranog
umnjaka kojima je indikovana hirurgka intervencija u cilju njihovog leenja. Hirurska ekstrakcija
bi se obavila na Klinici za oralnu hirurgiju Stomatolo$kog fakulteta u Beogradu, a uzelo bi se oko 3

mm? tkiva gingive nakon ekstrakcije.

Ukljudujuéi kriterijumi za ule3¢e pacijenata u studiji: punoletni pacijent, impaktirani ili

poluimpaktirani umnjak i gingiva bez znakova zapaljenja. Iskljucujuéi kriterijumi za ucesce



pacijenata u studiji: prisustvo karijesne lezije na impaktiranom/poluimpaktiranom umnjaku,

gingivitis/perikoronitis, postojanje autoimunih bolesti i diabetes mellitus tip 1 ili 2.

Za istrazivanje ée biti potreban po jedan uzorak gingive, dobijenih od tri pacijenta. Ubrzo nakon
hirurdke intervencije, tkivo gingive ¢e se odvojiti i mehani¢ki usitniti hiruSkim skalpelom bez
enzimske digestije. Usitnjeno tkivo ¢e se inkubirati u osnovnom medijumu za kultivaciju na
plastiénim plodama (povrsine 9,5 cm’) ili u plastiénim bocama (povrSina 25 cm?) za kulturu tkiva,
na temperaturi od 37 C u atmosferi sa 5% CO 2 i 100% vlaZnosti vazduha. U cilju postizanja uslova
kultivisanja koji ée omoguéiti dobijanje dovoljnog broja ¢elija, dobijene ¢elije Ce se kultivisati do
subkonfluentnog stepena (70% konfluentnosti), a onda ¢e se sukcesivnim ekspanzijama
(pasarama) umnoZavati, pri éemu ¢e se za sprovodenja eksperimenta koristiti ¢elije dobijene nakon

trece pasaze.

Postojanje eventualnog citotoksi¢nog efekta materijala odredivace se procenom stepena
vijabilnosti ¢éelija nakon dejstva ispitivanih materijala indirektnom metodom- MTT (3-(4,5-
Dimetiltiazol-2-y1)-2,5-dipeniltetrazolium bromid) testom. Nakon kontakta sa materijalima u
vremenskim intervalima od 24k, 48k i 72h, posmatraca se mitohondrijska aktivnost/vijabilnost
¢elija.

Inflamatorni odgovor

Inflamatorni odgovor humanih gingivalnih fibroblasta (hGF) nakon kontakta sa ispitivanim
materijalima biée analiziran merenjem koncentracija interleukina-6 (IL-6) i prostaglandina E2
(PGE2). Koncentracije IL-6 i PGE2 bi¢e kvatifikovane u acelularnim supernatantima celijske
kulture hGF izloZene materijalima u vremenskim intervalima od 24h, 48k i 72h primenom
imunoesejske ELISA metode pomocu komercijalno dostupnih ELISA kitova i u skladu sa

uputstvom proizvodaca. Medijum za kultivaciju bi¢e koris¢en kao kontrola.

Oksidativni stres

Materijalima-indukovan oksidativni stres u Celijskoj kulturi hGF bi¢e analiziran merenjem
ukupnog oksidantnog statusa (engl. Total Oxidant Status - TOS), ukupnog antioksidantnog statusa
(engl. Total Antioxidant Status - TAS), kao i indeksa oksidativnog stresa (engl. Oxidative Stress
Index — OSI). TOS i TAS bi¢e odredeni u acelularnim supernatantima éelijske kulture hGF

izloZene materijalima u vremenskim intervalima od 24, 484 1 72h primenom spektrofotometrijske



metode pomoéu komercijalno dostupnih eseja i u skladu sa uputstvom proizvodaca. Medijum za
kultivaciju biée kori$éen kao kontrola. Nakon evaluacije ukupnog oksidantnog i antioksidantnog

statusa, OSI ée biti izradunat primenom jednacine:
OSI = [(TOS, umol H2 O 2 Eq/L)/(TAS, umol Trolox Eq/L ) * 100].
Ispitivanje estetskih karakteristika kompozitnih materijala

Od estetskih karakteristika materijala ispitivace se boja i translucencija svetlosno- polimerizujucih,
rezanih i $tampanih kompozitnijih materijala. Uzorci ¢e pre analize biti potopljeni u destilovanu
vodu u vremenskom intervalu od 24 4 na temperaturi od 37 °C. Uzorci ¢e se zatim potapati u kafu,

crveno vino i koka kolu na temperaturi od 37 °C u vremenskom intervalu od 24 5.

Stoni spektrofotometar (PSD1000, OceanOptics, Dunedin, FL, USA) sa integrisanom sferom
(ISP-REF, OceanOptics) sa otvorom veli¢ine 10mm u kombinaciji sa odgovarajuéim softverom za
merenje boja (OOILab 1.0, OceanOptics) koristiée se za ispitivanje promene boje pre i posle
potapanja u napitak. Kao standard ze merenje boja koristi¢e se osvetljenje D65 i deset standarda
boja. Merenja ée biti vriena uz primenu bele i crne plocice kao referentnih standarda za poredenje
boja. Za odredivanje translucencije po preporuci Commission Internationale de I' Eclairage
koristiée se dva indeksa: translucentni parameter (TP) i odnos kontrasta (CR) uz upotrebu bele i

crne podloge.

3.6. Nau¢na osonova problema

Kompozitni materijali su materijali izbora za direktne i indirektne restauracije na prednjim i
boénim zubima. Nedostaci svetlosno-polimerizuju¢ih kompozitnih materijala su smanjen stepen
konverzije, smanjena otpornosti na frakturu, povecano troSenje materijala, prisustvo
polimerizacione kontrakcije, stvaranje mikropukotine i sekundarnog Kkarijesa. Nedostatak
svetlosno-polimerizujuéih kompozitnih materijala je i izvesna koli¢ina rezidualnih monomera koji
ostaju nakon procesa polimerizacije koji se negativno odrazava na mehanicke karakteristike
kompozitnih materijala i biokompatibilnost. Monomeri koji se ne umreze u polimerni lanac
difunduju kroz dentinske kanaliée i okolna tkiva lokalno ili cirkulacijom dospevaju do udaljenih

tkiva gde ispoljavaju svoje neZeljene citototoksiéne i genotoksi¢ne efekte.



Dimenzione promene koje se javljaju pri procesu polimerizacije kompozitnih materijala kada kao
posledica neuskladenog stepena polimerizacione kontrakcije materijala i zubnog tkiva u procesu
vezivanja monomera u polimerni lanac dovode do nastanka mikropukotine na spoju zubnog tkiva i
materijala, §to utide na stvaranje marginalne diskoloracije, sekundarnog karijesa, postoperativne
osetljivosti ili direktne perkolacije oralnog fluida koji moZe negativno da uti¢e na stanje dubljih
tkiva i pulpe zuba. Kod savremenih hibridnih kompozitnih materijala skupljanje iznosi 2,4 do 2,8

%. Drugi nedostatak svetlosno-polimerizuju¢ih kompozitnih materijala je $to tokom procesa
polimerizacije nikada ne dolazi do vezivanja svih monomera u polimerni lanac, $to se naziva faktor

konverzije.

Indirektnim kompozitnim restauracijama mogu se predvidivo rekonstruisati velike destrukcije na
zubima, moZe se posti¢i bolja estetika, okluzalna i aproksimalna morfologija i kontaktna tacka,
bolje okluzalno i aproksimalno marginalno zaptivanje, koje treba da spre¢i mikrocurenje, koje se i
dalje smatra glavnim nedostatkom kompozitnih materijala. Indirektni ispuni pokazuju bolje
fizicko-mehanic¢ke karakteristike, smanjeni stepen polimerizacione kontrakcije, a stepen troSenja
je sli¢an kao kod prirodnih zuba. Kod indirektnih restauracija nepovoljne kontrakcione sile javl] aju
se samo u cementnom filmu kojim se ispun cementira za preostalo zubno tkivo i neupitno su manje

nego kod direktnih restauracija.
3.7. O&ekivani rezultati i opravdanost istraZivanja

Rezultati istraZivanja ée pokazati da li rezani i $tampani kompozitni materijali zbog specifi¢nosti
fabricke izrade i postoperativnih postupaka dodatne ekstraoralne polimerizacije, obrade i poliranja
povriine materijala pokazuju bolje mehanike, estetske i bioloske karakteristike u poredenju sa

svetlosno-polimerizujué¢im kompozitnim materijalima.

Imajuéi u vidu sve veéu dostupnost i pristupadnost CAD/CAM tehologije i dostupnost raznovrsnih
materijala za klini¢ku upotrebu veliki znagaj bi imalo uporedno ispitivanje fizi¢ko-mehanigkih,
estetskih i biologkih karakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i kompozitnih materijala za
Stampanje. Obzirom na poznate nedostatke svetlosno-polimerizuju¢ih kompozitnih materijala u
vidu neuskladenog koeficijenta polimerizacione kontrakcije materijala i zubnog tkiva i stvaranje
mikropukotine, kao i izvesnu koli¢inu neizreagovalih monomera, treba uzeti u razmatranje

klini¢ku upotrebu kompozitnih materijala za rezanja i tampanje u izradi kompozitnih ispuna.



Zbog ekstraoralne polimerizacije pod visokih pritiskom i temperaturom, kao i dodatnih procesa

poliranja i &idGenja i glatke strukture, rezani i Stampani kompozitni materijali bi mogli da posluze

kao alteranativni materijali za izradu ispuna.

4. Zakljucak

Na osnovu prilozene dokumentacije i uvida u dosada3nji rad kandidata, zaklju¢ujemo da je dr
Nikola Zivkovi¢ nakon detaljnog pregleda literature pokazao sposobnost da definiSe naucni
problem, postavi hipotezu i ciljeve istraZivanja i izabere adekvatnu metodologiju nau¢no-
istrazivatkog rada, ¢ime ispunjava sve uslove za odobrenje teme za izradu doktorske disertacije u

skladu sa vaZe¢im zakonskim propisima i Statutom Univerziteta u Beogradu.

Imajuéi u vidu da su pretraZivanjem dostupne literature nau¢ni podaci i rezultati o uporednoj
analizi mehanickih, estetskih i biologkih karakateristika svetslosno- polimerizuju¢ih, rezanih i
Stampanih kompozitnih materijala veoma oskudni, miSljenja smo da je tema kojom se bavi
predloZena doktorska disertacija do sada nedovoljno ispitivana, savremena i korisna za nau¢nu

zajednicu i svakodnevni klini¢ki rad.

Dobijena saznanja pruZiée nove uvide o promeni mehanickih i estetskih karakteristika rezanih 1
stampanih kompozitnih materijala sa starenjem materijala, ali i njihov uticaj na bioloska tkiva. Na
taj nadin stomatoloskoj zajednici ¢e se dati preporuka o alternativnoj upotrebi rezanih i Stampanih

kompozitnih materijala u izradi indirektnih ispuna u klini¢kim uslovima.



Na osnovu analize predloZene teme doktorske disertacije, imajuci u vidu multidisciplinarnost
teme, savremenosost i aktuelnost postavljenog naudnog problema, kao i komplementarne metode
koje ée se primeniti u sklopu istrazivanja komisija, u sastavu prof. dr Tatjana Savi¢-Stankovi¢, doc.
dr Aleksandar Jakovljevié i prof. dr Milena Kosti¢ jednoglasno predlaZe Nastavno-nauénom vecu
Stomatoloskog fakulteta Univerziteta u Beogradu da usvoji izvestaj i dr Nikoli Zivkoviéu odobri
temu doktorske disertacije pod nazivom ,,Uporedno ispitivanje fizi¢ko-mehanickih, estetskih i
biolokih Kkarakteristika svetlosno-polimerizujuéih, rezanih i Stampanih kompozitnih

materijala*

Za mentora doktorske disertacije predlaze se prof. dr Aleksandra Mili¢ Lemic.
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Ha ocHoBy unana 53. Craryra CromaTonomkor (akyiarera YHUBEp3UTETa
y beorpany, HactaBHo Hayuno Behe CtomaTosomkor ¢akynrera, Ha CEeIHUITH
onpskanoj 25.06.2024. rogune, nouHeno je cienehy

ONJYKY

VYcBaja ce MO3UTUBAH U3BEIITA] CTPYYHE KOMUCH]E 3a OLICHY MpeJjiora TeMe
noktopcke aucepranvje aAp Hukoue ’KuBkoBuha, 1moj Ha3uBoM: ,, Y IOpPeIHO
HCIUTHBAKEe  (PU3UYKO-MEXAHMYKHUX, €CTeTCKHX W  OMOJOIKHX
KAPAKTEePUCTUKA CBETJOCHO-TIOJMMepu3yjyhnx, pe3aHux M IITAMIAHMX
KOMIIO3UTHHUX MaTepujaaa®.

YTBphyje ce na KaHauAaT MOXE MPUCTYNUTH pajgy Ha JIOKTOPCKO]
JTUCEPTALMjU TIOJ] HABEJECHWM HA3MBOM, IOJ] YCJIOBOM Jla C€ Ca H3BEIITajeM
KOMHCH]je U oJiTykoMm oBor Beha carnacu Behe HayuyHux 0051aCTH METUIIMHCKUX
HaykKa YHuBep3urera y beorpany.

3a MeHTOpa KaHuary, uMenyje ce npod. ap Anexcanapa Munuh Jlemuh.

JocraBut: Behy HaydyHux o0JacTH MEIMUIMHCKUX HayKa YHUBEpP3UTETA y
beorpany, MmenoBanom/oj, Mentopy, HactaBHo HayuHoMm Behy, Onaceky 3a
HactaBy U [Iucapaunm

PedepenT xaxpoBckor oncexa
Buonera PactoBuh

Jexan
Cromaronomikor ¢akynrera
YHusepsurera y beorpany

[Ipod. np Anexca Mapkosuh



Oopa3zan 3.

DakyJaTer CroMaTonomku pakyaTer YHUBEP3UTET Y BEOI'PALY
Behe HayyHux o61acTy MEAMIIMHCKUX HayKa
(Bpoj 3axTeBa) (Hazus Beha HaydHe 061acTi KOMe ce 3aXTeB
ynyhyje)
(Matym)

3AXTEB

3a JaBambe CarJIaCHOCTH HA OJUIYKY 0 IPUXBAaTaly TeMe JOKTOPCKe JUcepTainuje u
0 oapehuBamy MeHTOpa

Momaumo 1a, cxoaHo wi. 48 ¢r. 5 tau. 3) Craryra Yuusepsurera y beorpany (,,]'macHuk YHuepsutera™ Op.
201/2018, 207/2019, 213/2020, 214/2020, 217/2020, 230/21, 232/22, 233/22 u 236/22), nate cariacHOCT Ha
OIUTYKY O TIpUXBaTamy TeMe JOKTOPCKE JUCepTaIlHje:

YnopeaHo ucnuTuBambe PU3HYKO-MEXAHUYKHUX, eCTETCKUX U OMOJIOIKUX KAPAKTEPUCTHKA CBETJIOCHO-
nojauMepu3yjyhux, pezanux ¥ mrTaMnaHuX KOMINO3UTHUX MaTepujaJjia

(TyH Ha3MB TPEJIOKEHE TEME JOKTOPCKE JUCEPTALH]EC)

HAVYUYHA OBJIACT CTOoMAaTOJI01IIKE HAYKe

TMTOJIAITY O KAHJIUJIATY:

1. WNwme, nMe jegHoT O/ POAUTEIHA U MPE3UME KaHANUIATA:

Huxkoua (Page) JKuskopuh

2. TlperxomHo o0pa3zoBame (HA3UB U ceUIITe (PAKyNTETA, CTYIHjCKU
rporpam):
CromaroJjomku (pakynrer YHuBep3utera y beorpany, IHTerpucane ocHoBHe U MacTep akajeMcke
cTyamje

3. ToauHa 3aBpIeTKa
MPETXOIHOT HUBOA CTY/IHja! 2020

4. Topuna ynmca Ha JOKTOPCKE CTyaHje: 2020

5. Hasus cryaujckor mporpaMa
JOKTOPCKUX CTY/IHja: ba3nuna u KIMHHYKA HCTPAKMBAKHA Y CTOMATOJIOTHjU

6. JlaTtym nojpHOIIEeHAa NpHjaBe
TeMe JIOKTOPCKE JrcepTalnje 16.05.2024.




[MHOJALN O MEHTOPY:
HNwme u nmpesume menTopa: Asexkcanapa Musauh Jlemuh
3Bame: PenoBuu npodecop
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Ob6agemTaBamMo Bac J1a je HACTABHO HAYYHO BERE

(Ha3WB HAJUISXKHOT TeJa (aKyirera)

Ha CEeJIHUIU OPKAHO] 25.06.2024. Pa3MOTPHIIO MPEAJIOKEHY TEMY U 3aKJbYUHIIO Ja je
TeMa TO0J00HA 3a M3paay JOKTOPCKE AMCEpTalfje jep CaApKd OPUTHHAIHY WJC]y U Jia je O
3HAYaja 3a pa3Boj HayKe, MPUMEHY HEHUX Pe3yJiTaTra, OJTHOCHO Pa3BOj HAYYHE MHUCIH YOIIIIITE.

JEKAH ®AKVYJITETA
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2. MU3Bemraj Komucuje o OlleHN HayYHE 3aCHOBAHOCTH TeMe JOKTOPCKE JrcepTalnje
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