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 מיכאל סלע' פרופ

 האוניברסיטה העברית ירושלים, הפקולטה לרפואת שיניים
הגורמים הביולוגיים העיקריים לכישלון שתלים אורטופדיים ודנטליים הם זיהום ודלקת של 

פריאימפלנטיטיס , האירועים הפתולוגיים של הרקמות סביב שתלים בפה. הרקמות הסובבות
הינם מצבים שכיחים שעלולים להוות איום על קיום השתל לטווח , ומוקוזיטיס של סב השתל

בעוד שפריאימפלנטיטיס הינה תגובה , מוקוזיטיס הינה תגובה דלקתית של הרקמות הרכות. ארוך
מחקרים מסוימים קובעים . דלקתית הקשורה לאובדן העצם התומכת המקיפה את השתל הפעיל

אך הדוח שהוציאה הסדנה האירופית השישית מציע , 10%-ל 2שכיחות מצב זה נעה בין  כי
(. Lindhe et al., 2008)מהמתרפאים עם שתלים  56%עד  28שפריאימפלנטיטיס משפיע על 

על ( Zitzmann & Berglundh, 2008)במחקר שעסק במצבי מוקוזיטיס סביב שתלים דווח 
בנוסף ישנם דיווחים . תלים הסובלים ממצב זהממוקדי הש 50%-מהמתרפאים ו 80%

שמוקוזיטיס הוא הסיבוך הביולוגי הנפוץ ביותר של כתרים בודדים על שתלים ושכיחותם נאמדת 
בסקר של ספריית קוכרן  (.Jung et al., 2008)מהשתלים אחרי חמש שנים  9.7%-בכ

פלנטיטיס סביב שתלים התגלה שתדירות מצבי פריאימ( Esposito et al., 2007)האלקטרונית 
התפתחות . עם פני שטח מחוספסים גבוהה באופן משמעותי מאשר בשתלי ברנמרק ללא חספוס

בעוד . דלקת סביב שתלים אוראליים קשורה להצטברות חידקים ספציפיים בצורת ביופילם
, שבסביבתם של שתלים עם רקמה בריאה מתגלים סוגי חידקים הקשורים לחניכיים בריאות

 כגון, יאימפלנטיטיס קשורים לנוכחותם של חידקים פתוגניים לחניכייםמצבי פר
Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, Treponema denticola 

Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Leonhardt et al., 1999; Shibli et al., 

נמצא , ו חומרי שתלים לפלורה החידקיתבהם נחשפ, במחקרים שנערכו בתנאים קליניים(. 2007
שמספרם היה תלוי , שעל פני השתלים התיישבו ראשונים בעיקר חידקי הפה מסוג סטרפטוקוקים

מחקרי מעבדה וקליניקה הראו שכיסוי (. Nakazato et al., 1989)בסוג פני השטח של השתל 
ם גבוהה בהרבה מאשר ושהידבקות לפני שטח מחוספסי, פני שטח השתל בחידקים תלוי בחספוס

 Quirynen et al., 1996; Rimondini et al., 1997; Pier-Francesco et)לפני שטח חלקים 

al., 2006). 
גורמים חשובים נוספים במנגנון הדבקות החיידקים לשתלים הינם גורמים מקומיים של המאכסן 

במחקרים שנעשו . יונים מהרוק וחלבונים הנקשרים לפני שטח השתל, כגון מרכיבי בפלסמה
במעבדתנו בעבר נמצא שהחלבונים העיקריים שמקורם ברוק הנקשרים לטיטניום בתנאי מעבדה 

 . ובפה הם אלפא עמילז ואלבומין
בנוסף נמצא שאחד המנגנונים העיקריים להתקשרות אלבומין לטיטניום הינו באמצעות גשרי 

ונקטין הם העיקריים הנקשרים אלבומין ופיבר, בהמשך נתגלה שמבין חלבוני הפלסמה. סידן
 ;Steinberg et al., 1995; Kohavi et al., 1995; Kohavi et al., 1997)לטיטניום 

Klinger et al., 1997; Sela et al., 2007.) 
כימיים ייחודיים -פיתוחם של שתלי טיטניום חדשניים מבוסס כיום בעיקר על מאפיינים פיזיקו

שמטרתה להגביר את , האחרונות מתפתחת גישה חדשה בשנים, יתרה מכך. של פני השטח
גישה זו מצדדת בהגברת ריפוי העצם . התאימות הביוכימית של פני השטח של שתלי טיטניום

 ,Morra)בממשק עם השתל באמצעות קישור מולקולות ביולוגיות לפני השטח של הטיטניום 

2007; Puleo & Nanci, 1999 .)יתן להמריץ את ריפוי העצם אפשרות נוספת שהועלתה היא שנ
באמצעות התאמות בפני השטח של שתל הטיטניום על ידי פפטידים או חלבוני מטריקס חוץ 

 (. Middleton et al., 2007)תאיים 
בניסויי מעבדה נמצא שציפוי פני שטח של טיטניום בפיברונקטין ממקור פלסמה של אדם מגביר 

. (Scheideler et al., 2007)יטים ועוד  הידבקות קרטינוצ, התקשרות של פיברובלסטים
בניסויים בחיות מעבדה נתגלה שציפוי שתלי טיטניום בפיברונקטין או בחלקיקי החלבון מגביר 

במעבדתנו (. Jimbo et al., 2007; Petrie et al,2009 ,2008) את יצירת העצם סביב השתלים
משמעותי את הידבקותם של שציפוי שתלי טיטניום באלבומין מהרוק הפחית באופן , נמצא

זיהום חידקי נחשב לאחד , כאמור(. Steinberg et al., 1998)חידקיי חניכיים פתוגניים 
הגורמים העיקריים לכישלון מוקדם או מאוחר של שתלים בפה באמצעות שיבוש האינטגרציה בין 

של  רוב הזיהומים בפה נגרמים מפעילות חידקים במצב, כידוע. השתלים ורקמות הסביבה
שהיווצרות ביופילם של חידקים על פני השטח של שתלים עלול להוות מרכיב , ביופילם ומכאן

בניסויים שנעשו במעבדתנו בעת האחרונה הראינו . חשוב גם בהתפתחות זיהומים סביב שתלים



תלוי במבנה פני , כמו גם חומרים ביולוגיים אחרים, שהידבקות חידקים לפני שטח של טיטניום
תן להסביר את העלייה בהידבקות לפני שטח מחוספסים בהגדלה של כלל פני השטח ני. השטח

לעומת הידע הרב שנצטבר על . כתוצאה מאי הסדירות שנוצרת בתהליך הייצור של פני שטח כאלה
מנגנון ההידבקות של חידקים ויצירת ביופילם על , יצירת ביופילם חידקי על גבי זגוגית השיניים

בדומה לדוק הדנטלי שמצפה את השיניים וחלקי השתל שמחוץ . מובן דיו שתלי טיטניום אינו
צלולרית המורכבת -גם על פני שטח השתל הנחשף לגורמי הפלסמה נוצרת שכבה א, לחניכיים

פני שטח השתל שעשויים טיטניום , יתרה מכך. בעיקרה מחלבונים ויונים שמקורם בפלסמה
. משוך יונים טעונים חיובית כגון סידן דו ערכי חיוביעשויים ל, דיאוקסיד וטעונים במטען שלילי

 Badihi)האוסליך במעבדתנו -ליעד בדיחי' במחקר שנערך במסגרת עבודת הדוקטורט של דר

Hauslich L., et al., 2011)  נבדקה השפעת פני שטח שונים של שתלי טיטניום והידבקות
ר נבחנו שלושה פני שטח של שתלי במחק. חלבוני פלסמה לשתלים על הדבקות חידקים אוראליים

פני שטח בעלי ערכי ; בעלי ערך חספוס נמוך, פני שטח שלא עברו עיבוד, Machined: טיטניום
 Acidוכן פני שטח מסוג ; שעברו כרסום בחומצה Acid etchedחספוס בינוניים וגבוהים מסוג 

etched and blasting ,ידבקות חידקים ה .שעברו כרסום בחומצה והליך הפצצת חלקיקים
 SEM (Scanning Electron אוראליים נבחרים לפני השטח השונים נבחנה חזותית באמצעות

Microscopy) . איפיון איכותי של אופי הידבקות החידקיםStreptococcus mutans  ויחסי
 CLSM -בוצע באמצעות צביעה פלואורוסצנטית וסריקה ב, הגומלין עם חלבון הפלסמה אלבומין

(Confocal Laser Scanning Microscopy .) הערכה כמותית של הידבקות החיידקים
כמו כן נבחנו מנגנוני הידבקות של . DNAלפני שטח השונים נעשתה באמצעות אנליזת , השונים

, במחקר נמצא. חידקים שונים הקשורים עם כוחות אלקטרוסטטיים או חיבור עם חלבוני פלסמה
 Acid etched andוכי אל פני שטח מסוג , הינה תלוית חספוסכי הידבקות חידקים לפני השטח 

blasting ,נצפתה הידבקות חידקים מוגברת בהשוואה לפני השטח , בעלי ערך חספוס גבוה יותר
כי ציפוי מוקדם באלבומין פלסמה גרם לירידה משמעותית , עוד נמצא(. 2, 1תמונות )האחרים 

טח השונים ויחסיות ההידבקות של החידקים הש לפני S. mutans ידקים מסוגחבהידבקות 
בניגוד לכך לא . לפני השטח השונים בהשוואה לפני שטח שלא צופו בחלבון 50%-נמצא פחותה בכ

נמצאה השפעה של ציפוי בחלבון אלבומין את פני השטח השונים על הידבקות החידקים 
P.gingivalis  אוF. nucleatum. 

טח הטיטניום השונים בחלבון פיברונקטין מהפלסמה גרם ציפוי מוקדם של פני ש, לעומת זאת
. F.nucleatumוגם  P. gingivalisלעלייה משמעותית מבחינה סטטיסטית בהידבקות החידקים 

 .Pבהשוואה לפני שטח ללא ציפוי מוקדם בחלבון פיברונקטין נמצא כי יחסיות ההידבקות של 

gingivalis  יחסיות ההידבקות של. בממוצע לפני שטח השונים 180%הייתהF. nucleatum 
בממוצע לפני  156%עמדה על , לפני השטח השונים בהשוואה לפני שטח ללא ציפוי פיברונקטין

לא נמצאה השפעה של ציפוי מוקדם בפיברונקטין על הידבקות חידקיי , לעומת זאת. שטח השונים
S. mutans . 

ל מנת לבחון את תפקיד הקשרים טיפול מוקדם בתמיסות מועשרות ביוניים טעונים נעשה ע
טיפול מוקדם ביוני סידן גרם . האלקטרוסטטיים בהידבקות החידקים הנבחרים לפני השטח

אל כל אחד  F. nucleatum-ו S. mutansלעלייה משמעותית סטטיסטית בהידבקות החידקים 
של יחסיות ההידבקות , בהשוואה לפני שטח שלא עברו טיפול מוקדם. מפני השטח הנבדקים

כי הסרת יוני הסידן , עוד נמצא. בממוצע לפני השטח השונים 184%הייתה  S. mutansחידקיי 
לאחר הידבקות חידקים על פני שטח טיטניום שעברו ( EGTA)באמצעות טיפול בקלטור סידן 

הביאה לירידה משמעותית סטטיסטית בכמות החידקים וגרמה להסרה , טיפול מקדים בסידן
 .Fיחסיות הידבקות חידקים מסוג . בממוצע 70% -י השטח השונים משמעותית שלהם מפנ

nucleatum  בממוצע לפני השטח  142%לפני שטח שעברו טיפול מקדים ביוני קלציום עמדה על
לפני  P. gingivalisלעומת זאת הידבקות . לעומת פני שטח שלא עברו טיפול מוקדם ,השונים

טעונים )וטיפול מוקדם ביוני אשלגן , וני סידןהשטח השונים לא הושפעה מטיפול מוקדם בי
 . לא השפיע כלל על הידבקות כל אחד מהחידקים הנבדקים( חיובית
וזאת , נמצא כי הידבקות חידקים לפני שטח מחוספסים גבוהה יחסית לפני שטח חלקים, בסיכום

ים שימוש כי חידקים שונים עוש, בבחינת מנגנוני הידבקות נמצא. לגבי כל החידקים הנבדקים
 ,S. mutansבעוד שאלבומין מעכב הידבקות חידקיי . במנגנוני הידבקות שונים אל פני הטיטניום

 .Sהחידקים , כמו כן. F. nucleatum-ו P.gingivalisפיברונקטין מזרז הידבקות חידקיי 

mutans ו-F. nucleatum עושים שימוש בגשרי סידן לקישור עם פני שטח הטיטניום. 



ספיחת חלבוני , ר מצביעים על קשרי גומלין מורכבים בין סוג פני שטח טיטניוםממצאי המחק
. ומנגנוני הידבקות חידקים מסוגים שונים, פלסמה אל פני שטח הטיטניום בחלל וברקמות הפה

יש להמשיך ולחקור את המנגנונים הללו על מנת להגיע להבנה טובה יותר באשר להשפעתם של 
י שטח של טיטניום שונים על הידבקות חידקים שעלולים להביא לזיהום פיתוחי שתלים ועיבודי פנ

לשתל הדנטלי ייחודיות רבה בכך שהוא מהווה תותב פנימי . דלקת ואף לידי כישלון השתל, מקומי
אך גם בעל חלק חיצוני בחלל הפה המתמודד מול גורמים פתוגניים שעלולים , שעובר עיגון בעצם

מצד אחד עליהן : רות שצריכות להתקיים יחדיו אך מצויות בסתירהאלו שתי מט. להביא לכישלון
ומצד שני על החומר להיות אינרטי , להוות גורם בעל יכולת אינטראקציה עם רקמות חיות

מורכבות התהליכים הביולוגיים בהתפתחות . לסביבת המזהמים ותגובת הגוף בתהליך הדלקתי
אותם הגורמים המביאים להצלחה . והה ביותרגב, תפקודית ומוגנת בפני זיהומים, רקמה חיה

כי על מנת לייצר פיתוחי שתלים נכונים , מתוך כך צריכה לעלות המסקנה. יכולים גם להביא לכשל
 .עלינו להבין תחילה את מכלול הגורמים המשפיעים על התהליכים עוד בהתהוותם, ומיטביים

 



 (סקופ סורקמיקרו)הידבקות חידקים אל פני השטח השונים : 1תמונה 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

מיקרוסקופ )לפני השטח השונים  Streptococcus mutansספיחת אלבומין והחידק : 2תמונה 
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 :2, 1מקרא לתמונות 
M = Machined 

AE = Acid etched 

M-ALB AE-ALB BAE-ALB 

M-S.M AE-S.M BAE-S.M 

M-ALB-S.M AE-ALB-S.M BAE-ALB-S.M 

 

M - S.M M – P.G 

AE - S.M AE – P.G 

BAE - S.M BAE – P.G 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22150723


BAE = Blasting Acid 
etched 

ALB = Albumin 
S.M = S. mutans  

P.G = P. gingivalis  
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