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Teza de doctorat cu titlul „Osteointegrarea implantului dentar pe model experimental animal de 
parodontită și evaluarea eficienței medicației antirespingere,” a avut ca ș i obiectiv primar, evaluarea eficient ei 
lizatelor bacteriene așupra bolii parodontale ș i periimplantitei pe un model experimental de ș obolan. Î ntruca t 
ambele afect iuni impacteaza  populat ia la nivel global, ne-am propuș șa  reproducem bolile, pe model animal, 
utiliza nd tulpini bacteriene izolate din cavitatea orala  a pacient ilor umani, cu școpul de a contribui la î nt elegerea 
mecanișmelor fizio-patogenetice ș i a aduce un aport î n optimizarea șchemelor terapeutice actuale ale parodontitei 
ș i periimplantitei.  

Studiile experimentale din aceașta  lucrare au deșcriș șucceșiv modul de inducere a bolii parodontale, 
dezvoltarea bolii periimplantare, urmat de expunerea tehnicii de obt inere a lizatelor bacteriene ș i evaluarea in 
vitro a eficient ei aceștora. Î n ultima parte a cerceta rilor, ne-am propuș șa  urma rim rezultatele obt inute conșecutiv 
adminiștra rii lizatelor bacteriene așupra parodontitei ș i periimplantitei.    

Obiectivele tezei de doctorat au foșt multiple ș i au incluș: inducere parodontitei pe un model experimental 
de ș obolan utiliza nd ca ș i metoda  ligaturarea dint ilor incișivi maxilari cu fir de bumbac, urmata  de contaminare cu 
bacterii izolate din microbiomul oral uman. Al doilea obiectiv ș-a adreșat inducerii periimplantitei pe modelul 
experimental de ș obolan prin inșerare de implanturi din titan pe locul primului molar maxilar, urmat de 
contaminarea orala  cu bacterii șelectate din flora orala  a pacient ilor șuferinzi de boala  parodontala  ș i/șau 
periimplantita . Un al treilea școp al cerceta rii noaștre a foșt de a realiza un tratament imunoștimulator pe baza  de 
lizate bacteriene obt inute prin ultrașonicarea tulpinilor bacteriene reșponșabile de parodontita  ș i periimplantita .  
Nu î n ultimul ra nd, am verificat influent a lizatelor bacteriene așupra inhiba rii activita t ii microorganișmelor 
patogene implicate î n dezvoltarea celor doua  boli orale. 

Teza reșpecta  prevederile actuale referitoare la ștructurare ș i cuprinde doua  pa rt i. Î n prima parte șunt 
expușe date importante rezultate conșecutiv ștudiului bibliografic, iar a doua parte conștituie cerceta rile 
perșonale. 

Partea I prezinta  cele mai noi date referitoare la boala parodontala  ș i periimplantita  șub așpectul etiologiei, 
metodelor de diagnoștic ș i tratament aplicabile cerceta rilor umane ș i experimentale, pe modele animale. 
Împortant a acește pa rt i conșta  î n î nt elegerea mecanișmelor prin care șe inștaleaza  bolile, a cunoaș terii factorilor 
de rișc dar mai aleș, a î nt elegerii contribut iei animalelor î n progreșul ș tiintei. Studiul bibliografic ește șiștematizat 
î n patru capitole, cu un numa r de 52 de pagini, care reprezinta  aproximativ o treime din totalul informat iilor 
prezentate. 

Capitolul I numit la modul general „Boala parodontală” ofera  date actuale cu privire la etiopatogeneza bolii 
parodontale, la factorii de rișc așociat i precum ș i la influent a aceșteia așupra șa na ta t ii șiștemice. Mecanișmele 
imunopatogene declanș ate de boala parodontala  șunt relatate î n aceșt capitol, la fel ca ș i modelele animale utilizate 
î n cerceta ri așupra patogenezei, diagnoșticului ș i mijloacelor terapeutice teștate. De așemenea, am șpecificat care 
șunt principalele metode prin care parodontita șe poate induce pe modelul animal, pentru a oferi o perșpectiva  a 
șelecta rii tehnicii potrivite, î n funct ie de școpul propuș. De o mare utilitate, ata t pentru cerceta rile proprii ca t ș i 
pentru ștudii viitoare î n domeniu, au foșt metodele actuale furnizate de literatura de șpecialitate, prin care șe 
ștabileș te diagnoșticul de boala  parodontala  ș i terapia aceșteia, la om ș i la animale.  

Capitolul II, ca ș i precedentul, ește numit generic „Periimplantita” ș i deșcrie șuccint not iuni privind 
termenul de periimplantita , factorii etiologici ș i epidemiologici care conduc la aceașta  afect iune.  T eșuturile din 
jurul implanturilor reprezinta  elemente cheie pentru șucceșul intervent iilor de aceșt tip ș i o provocare majora  î n 
ștomatologia contemporana . Prin expunerea imunopatogenezei, a mediatorilor inflamatori precum ș i a 
șușceptibilita t ii genetice individuale pentru dezvoltarea bolii periimplantare șe poate evalua ștarea unui pacient 



ș i rezultatul terapiilor aplicate. Aceșt capitol șe concentreaza  așupra factorilor care afecteaza  pierderea 
implantului, ș i dișcuta  î n mod cuprinza tor metodele de diagnoștic aplicabile ata t la oameni ca t ș i la animalele 
utilizate î n cercetarea implanturilor. La aceștea din urma , șunt abordate principalele metode de inducere ș i 
evaluare a periimplantitei deoarece ș i î n aceșt domeniu, animalele ofera  un șuport șolid î n obt inerea de noi 
cunoș tinte. Î n î ncheiere, șunt detaliate protocoalele terapeutice actuale care includ tehnici non-chirurgicale ș i 
chirurgicale, umane ș i animale precum ș i cele mai recente dovezi pentru așigurarea calita t ii viet ii legate de 
șa na tatea orala  a pacient ilor cu implanturi dentare. 

Capitolul III poarta  numele de „Elemente comune și de diferențiere între boala parodontală și periimplantită” 
ș i are rolul de a expune exact informat iile legate de implicarea microbiotei orale ș i compozit ia aceșteia î n 
dezvoltarea celor doua  boli, de ce anume trebuie șa  t inem cont atunci ca nd un pacient șe confrunta  cu 
șuprapunerea afect iunilor ș i mai aleș, care șunt șimilitudinile ș i diferent ele î ntre ștudiile clinice ș i experimentale. 
Î n ultimul șubcapitol șunt redate pe șcurt, elemente importante pentru cerceta torii din domeniul implantologiei 
care pot fi luate î n conșiderare atunci ca nd șe doreș te teștarea biocompatibilita t ii unui implant șau evaluarea unui 
nou protocol terapeutic, utiliza nd modele animale. 

Capitolul IV abordeaza  un șubiect relativ nou pentru ștomatologia din zilele noaștre ș i anume „ Lizatul 
bacterian ca potențial tratament al bolii parodontale și periimplantitei”. Aici șunt prezentate mecanișmele 
moleculare ș i imunologice prin care act ioneaza  lizatele bacteriene precum ș i utilizarea ș i efectul lor î n terapia bolii 
parodontale. Prin multitudinea de așema na ri dintre boala parodontala  ș i periimplantita  am dorit șa  extragem 
toate informat iile legate de potent ialul terapeutic al lizatelor bacteriene ș i așupra periimplantitei, î n literatura care 
deșcrie rolul imunoștimulator al lizatelor așupra afect iunilor orale, neexișta nd date șuficiente care șa  atinga  
șubiectul bolii periimplantare. 

Î n partea a II-a șunt prezentate cerceta rile proprii ștructurate î n funct ie de școpul ș i obiectivele propușe. 
Aștfel, î n cele patru capitole am deșcriș patru ștudii experimentale, trei dintre aceștea fiind realizate pe model 
animal de ș obolan, iar unul in vitro. Fiecare dintre șubcapitole reșpecta  ordinea expunerii procedurii 
experimentale, concluziile generate ș i recomanda rile bazate pe rezultatele obt inute. Aceașta  parte reprezinta  
pește 70% din volumul total al tezei, fiind relatata  î n 94 de pagini î n care șunt inclușe 10 tabele ș i 77 de figuri. 
Toate cerceta rile șunt conștituite din șubcapitole ce ating not iunile introductive, materialele ș i metodele, 
rezultatele ș i dișcut iile aferente precum ș i concluziile part iale dupa  cum urmeaza : 

Capitolul V, „Inducere parodontitei pe un model experimental de șobolan utilizând bacterii izolate din 
microbiomul oral uman”, a avut drept școp evaluarea inducerii bolii parodontale î ntr-un model de ș obolan foloșind 
șpeciile bacteriene incriminate î n patologia parodontozei umane. 

Am incluș î n ștudiu 20 ș obolani, mașculi Wiștar, î n va rșta  de 20 de șa pta ma ni, la care am aplicat ligaturi cu 
fir de retract ie gingivala , pe incișivii maxilari. 5 zile/șa pta ma na , 6 șa pta ma ni, ligatura ș i șacul gingival au foșt 
contaminate, prin gavaj, cu tulpini proașpete de Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Fusobacterium 
nucleatum ș i Streptococcus oralis î n concentrat ie de 109 UFC/mL. Î n perioada de monitorizare clinica  am urma rit 
exprimarea șemnelor clinice șpecifice parodontitei, evolut ia greuta t ii corporale ș i am prelevat probe din cavitatea 
bucala  pentru identificarea microbiologica  a bacteriilor teștate ș i probe de șa nge pentru examenul hematologic, 
biochimic ș i imunologic. Am efectuat analiza radiologica  a animalelor pentru urma rirea denșita t ii oșașe ș i la final, 
ș obolanii au foșt eutanașiat i. Încișivii parodontotici prelevat i au foșt analizat i hiștopatologic pentru a confirma 
inducerea bolii. 

Simptomatologia caracteriștica  a bolii parodontale a foșt exprimata  î nca  din prima șa pta ma na  de ștudiu ș i 
ș-a ment inut pa na  la final, bacteriile puta nd fi identificate la finalul ștudiului. Creș terea numa rului de neutrofile, a 
foșt șemnificativa  ș i a foșt  așociata  cu leziunile locale de la nivelul parodont iului. Acește rezultate ateșta  faptul ca  
proceșul inflamator a foșt cauzat de invazia bacteriana  ș i care a declanș at migrarea neutrofilelor. De așemenea, 
indicele imunoinflamator șiștemic a ara tat o pronunt ata  react ie inflamatorie ment inuta  pa na  la ziua finala  a 
experimentului, la fel ca ș i activitatea citokinelor proinflamatorii. Examenul biochimic a contribuit la completarea 
diagnoșticului de parodontita  prin rezultate creșcute ale parametrilor ca ALT ș i ALKP, care șemnifica  init ierea 
proceșului de reșorbt ie oșoașa , etapa finala  a bolii. Î n urma analizei radiologice am obt inut așpectul șuportului 
oșoș, exprimat î n mai multe grade ale denșita t ii aștfel ca , î n fiecare dintre imaginile examinate au putut fi obșervate 
diferite ștadii ale reșorbt iei oșoașe. Confirmarea inducerii bolii parodontale a șurvenit î n urma efectua rii 
examenului hiștopatologic din probele de incișivi ș i t eșut parodontal recoltate la finalul experimentului. Rezultate 
precum infiltrat inflamator, abceșe, necroze ale ligamentului alveolo-dentar, liza  oșoașa , infiltrat bacterian șau 
inflamat ie piogranulomatoașa  au completat panelul inveștigat ional pentru ștabilirea cu exactitate a bolii. 

Corobora nd datele, putem concluziona ca  am induș boala parodontala  foloșind tulpini bacteriene izolate 
din cavitatea orala  umana , î n concentrat ie de 109UFC/mL la ș obolanii la care am aplicat fir de ligatura  pe incișivii 
maxilari.  

Capitolul VI ește intitulat „Inducerea periimplantitei pe modelul experimental de șobolan prin inserare de 
implanturi din titan pe locul primului molar maxilar”, iar școpul aceștei cerceta ri a foșt de a dezvolta boala 
periimplantara  pe modelul de ș obolan, prin contaminare orala  cu aceleaș i bacterii utilizate ș i pentru inducerea 



bolii parodontale. Studiul ș-a deșfa ș urat î n trei etape: extract ia primului molar maxilar pentru reproducerea 
edentat iei umane, montarea implantului ș i î n final, contaminarea dișpozitivului prin gavare cu Aggregatibacter 
actinomycetemcomitans, Fusobacterium nucleatum ș i Streptococcus oralis, concentrat ie 109 UFC/mL, 
5zile/șa pta ma na , 6 șa pta ma ni.  

Pentru aceșt experiment am foloșit 20 de ș obolani, mașculi, Wiștar, de 350-400 grame la debutul ștudiului. 
Extract ia dentara  a neceșitat aborda ri ș i inștrumentar șimilar tehnicii ștomatologice umane, iar perioada neceșara  
regenera rii alveolei dentare a foșt de 30 zile. A urmat implantarea dișpozitivului pe locul edentat utiliza nd 
aparatura  șpecifica  ș i de așemenea, am acordat 30 de zile pentru integrare, etapa  precedata  de expunerea 
implantului la act iunea bacteriana  ș i urma rirea evolut iei clinice. Examenul radiologic efectuat dupa  extract ie, dupa  
montarea implantului ș i dupa  finalizarea perioadei de contaminare orala , ne-a permiș evaluarea denșita t ii oșoașe, 
a pozit iei șau pierderii implantului. Examenele hematologice realizate pe parcurșul cerceta rii au ara tat creș teri 
șemnificative ștatiștic pentru WBC, Hb, RBC, MCH, MCHC ș i PLT dar mai aleș pentru nivelul de neutrofile ș i 
limfocite, iar indicele imunoinflamator șiștemic a completat tabloul referitor la ra șpunșul inflamator declanș at ca 
urmare a activita t ii microorganișmelor patogene așupra t eșuturilor orale.  

Prin examinarea profilului hepatic ș i renal am emiș ipoteza conform ca reia periimplantita șe așociaza  cu 
bolile șiștemice, iar examenul hiștopatologic a redat leziunile de periimplantita  caracterizate prin infiltratul 
inflamator marcant cu  numeroașe neutrofile ș i limfocite. Ra șpunșul organișmului conșecutiv proceșului de 
reșorbt ie oșoașa  a reieș it din imaginile reorganiza rii oșoașe completate de t eșut fibroș abundent ș i react ie 
inflamatorie pronunt ata  î n jurul șecheștrelor oșoașe. De așemenea, a foșt obșervata  reactivitatea t eșutului gingival 
care a foșt puternic infiltrat cu celulele liniei albe ce au delimitat fenomene piogranulomatoașe, așpectul general 
al marginii periimplantare fiind neregulat ș i hiperemiat. 

Prin coroborarea tuturor rezultatelor am reuș it șa  dezvolta m cu șucceș un model de periimplantita  la 
ș obolan utiliza nd o infect ie bacteriana  mixta  prin tehnica gavajului oral, afirmat ie șușt inuta  ș i prin dovada 
recupera rii microorganișmelor foloșite, a finalul ștudiului. 

Capitolul VII șe numeș te „Realizarea unui tratament imunostimulator pe bază de lizat bacterian prin 
ultrasonicarea tulpinilor bacteriene folosite pentru inducerea parodontitei și a periimplantitei”. Aici șunt deșcrișe 
materialele ș i metodele utilizate pentru a obt ine lizate bacteriene din tulpinile de Aggregatibacter 
actinomycetemcomitans, Fusobacterium nucleatum ș i Streptococcus oralis care au induș boala parodontala  ș i 
periimplantara  pe modelul de ș obolan. Din culturi de 24 de ore am obt inut produșul final, dupa  inactivare ș i 
ruperea mecanica  a peretelui bacterian. Am verificat efectul lizatului bacterian printr-un teșt in vitro care a 
preșupuș punerea î n contact a aceștuia cu  bacteriile vii, î n diferite dilut ii. Am mimat tratamentul prin ada ugare 
zilnica  a unei doze de lizat ș i am urma rit inhibarea activita t ii bacteriene. La o a doua doza , cel put in dubla ,  
rezultatele au ara tat ca  lizatul neutralizeaza  agentul microbian î n mediul lichid. Pe mediile de cultura  șolide am 
putut conștata efectul inhibitor dupa  a doua î nșa ma nt are, adica  atunci ca nd î n inoculul de cultivat șe rega șea doza 
dubla  a lizatului fat a  de bacteria vie.  

Prin acește conștata ri am foșt î ncurajat i șpre teștarea in vivo a lizatelor bacteriene, iar î n capitolul VIII, pe 
care l-am intitulat „Evaluarea efectului antibioterapiei și a tratamentului cu lizat bacterian asupra parodontitei și  
periimplantitei” am comparat ștandardul terapeutic actual cu eficient a produșului pe baza  de lizat bacterian. Am 
șelectat pentru ștudiu 30 de ș obolani, adult i, mașculi, Wiștar pe care i-am lotizat î n funct ie de boala indușa  ș i 
tratamentul aplicat, rezulta nd un numa r de 6 grupuri: lot control de boala  parodontala  ș i lot control de 
periimplantita , tratat cu o șolut ie șalina , loturile cu parodontita  ș i periimplantita  care au primit tratament cu 
antibiotic ș i antiinflamator, iar ultima categorie ș-a adreșat animalelor la care am dezvoltat boala parodontala , 
reșpectiv periimplantita, unde am adminiștrat lizatul bacterian. Aceșt ștudiu complex ș-a deșfa ș urat pe o perioada  
de 113 zile, timp î n care am analizat animalele din punct de vedere clinic, hematologic, biochimic, imunologic, 
radiologic, microbiologic ș i î n final, hiștopatologic. 

Rezultatele obt inute au ara tat reducerea șemnelor de inflamat ie a t eșuturilor din jurul dint ilor î n cazul 
loturilor de animale cu boala  parodontala  tratate cu antibiotic dar ș i cu lizat. Legat de evolut ia bolii periimplantare, 
ș-a conștatat ca  rata de șupraviet uire a implanturilor a foșt mai mare la grupul care a primit lizat bacterian. 
Examenul hematologic a evident iat șca derea celulelor albe șanguine, mai aleș la animalele tratate cu antibiotic ș i 
antiinflamator, iar periimplantita șupușa  lizatului bacterian a ment inut un indice imunoinflamator șiștemic ridicat 
pa na  la finalul ștudiului. Biochimic, dupa  inștituirea șchemelor terapeutice, nu am obșervat o influent a  reflectata  
așupra funct iilor organelor vitale. Examenul imunologic a acordat o atent ie șporita  așupra funct iei biologice a ÎL-
6 ș i a analizat lega tura aceșteia cu  diștrugerea t eșuturilor la locul parodontal șau periimplantar comparativ cu ÎL-
1 ș i TNF-⍺. ÎL-6, î n urma aplica rii tratamentelor, a jucat un rol protector, nivelul ei ment ina ndu-șe creșcut î n 
grupurile cu parodontita  ș i periimplantita  tratate, demonștra nd eficient a așema na toare a celor doua  tratamente. 
Din punct de vedere hiștopatologic, leziunile decelate au confirmat atenuarea proceșului inflamator î n t eșuturile 
parodontale ș i î n șacul periimplantar, î n mod așema na tor pentru boala parodontala  ș i cea periimplantara , 
indiferent de tratamentul aplicat. Doar î n cazul  periimplantitei tratata  cu antibiotic, infiltratul inflamator ș-a 
ment inut creșcut î n probele analizate. 



Prin coroborarea rezultatelor finale am putut concluziona ca  tratamentul cu lizat bacterian a avut un efect 
șimilar cu tratamentul ștandard al bolii parodontale tranșpuș periimplantitei. Aceașta  opt iune de tratament poate 
fi valabila  î n cazul parodontitei șau periimplantitei dezvoltate ca urmare a act iunii bacteriilor patogene, iar o 
terapie perșonalizata  pe baza  de lizat bacterian ar putea reduce conșumul inutil de antibiotice.  

Noutatea tezei de doctorat conșta  î n poșibilitatea trata rii ata t a parodontitei ca t ș i a periimplantitei cu lizate 
bacteriene. Daca  literatura de șpecialitate ment ioneaza  unele rezultate obt inute î n urma adminiștra rii unor 
produșe comerciale conșacrate bazate pe liza  bacteriana , niciodata  nu am î nta lnit deșcriș un protocol care șa  
foloșeașca  bacteriile ra șpunza toare de declanș area bolilor parodontale ș i periimplantare, pentru a creea un 
tratament care șa  remedieze afect iunile. Studiile publicate pa na  î n prezent, ating doar boala parodontala , iar prin 
ștudiile noaștre, am putut demonștra eficient a lizatului bacterian inclușiv așupra periimplantitei. Un alt element 
de noutate al lucra rii l-a conștituit indicele imunoinflamator șiștemic aplicat ata t parodontitei ca t ș i 
periimplantitei. La momentul actual, niciun ștudiu nu a incluș î n analiza celor doua  boli aceșt parametru, deș i el 
poate fi calculat cu uș urint a  pe baza datelor furnizate de examenul hematologic, fiind un bun predictor al 
inflamat iei t eșuturilor orale.  Nu î n ultimul ra nd, aducem un omagiu animalelor a ca ror implicare î n cercetare ește 
de o mare important a  pentru evolut ia ș tiint ifica . Studiile noaștre, pe model de ș obolan, au demonștrat poșibilitatea 
dezvolta rii bolii parodontale ș i periimplantitei prin contaminarea cavita t ii orale cu un mix bacterian șelectat de la 
pacient ii umani, niciun alt ștudiu neraporta nd inducerea afect iunilor cu tulpini de Aggregatibacter 
actinomycetemcomitans, Fusobacterium nucleatum ș i Streptococcus oralis inoculate șimultan. 

Î n capitolul IX am cuprinș concluziile generale legate de cele patru ștudii experimentale precum ș i 
recomanda rile menite șa  î mbuna ta t eașca  protocoalele terapeutice ale bolii parodontale ș i periimplantiei. 

 Studiul bibliografic a incluș 412 referint e, iar î n marea lor majoritate aceștea șunt reprezentate de publicat ii 
ale ultimilor 10 ani. 

Elaborarea de noi conduite terapeutice pentru bolile parodontale ș i periimplantita  reprezinta  așta zi o 
preocupare majora  pentru lumea medicala , anual, cerceta tori din domeniul parodontologic ș i implantologic 
efectua nd numeroașe ștudii ce contribuie la actualizarea informat iilor actuale. Succeșul terapeutic al parodontitei 
nu poate fi tranșpuș î n totalitate î n periimplantita  ș i de aceea, șunt neceșare noi protocoale care șa  act ioneze 
eficient așupra ambelor afect iuni, mai aleș ca  incident a ș i coexiștent a bolilor șe afla  pe un trend așcendent î n 
ra ndul pacient ilor umani. 

Studiile redate î n prezenta teza  de doctorat șunt deștinate a î ntregi cunoș tint ele vaște ce caracterizeaza  
boala parodontala  ș i periimplantita. Totodata , rezultatele cerceta rilor contribuie la elaborarea de noi tratamente 
pentru prevenirea ș i vindecarea celor doua  boli. 

 

 

 


