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Kombinalt terapias eljarasok hatasa
a parodontalis vertikalis csontdefektusok
regenerativ sebészetében
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Semmelweis Egyetem, Klinikai Orvostudomanyok Doktori Iskola, Budapest

A parodontalis szovetek gyogyuldsinak és regeneracidjanak elGsegitésére szimos modszer dll rendelkezésre az intraossealis defek-
tusok sebészi kezelése soran. A kombindlt regenerativ eljardsok alkalmazasdnak {6 javallata a csontlaesiok kiterjedése és morfologiaja.
Az értekezés hat tanulmdanya kiilonféle membranok, csontp6tlé anyagok, zomanc matrixderivitumok és egy novekedési taktorokat
tartalmazo6 autolég adjuvans kombindcidinak gyégyulisra torténd klinikai hatdsat vizsgalja parodontalis csontdefektusok eseté-
ben. Szintetikus, xenogén és autoldég anyagokat hasznaltunk a vizsgilatok sordn. A tanulmdnyozott teszt- és kontrollcsoportokban
az irdnyitott szovetregeneracidhoz (GTR) hasznilt mechanikai barriereket (politetrafluoroetilén és kollagénmembranok), a biolé-
giai barrierként haszndlt zomdnc matrixproteineket (EMD), szintetikus (f-TCP) és xenogén (NBM) csontpotldkat, valamint
vérlemezkében gazdag plazmat (PRP) kombinaltunk. A f6 klinikai paraméter a klinikai tapadasszint (CAL), a mdsodlagos viltozé
pedig a tasakmélység (PPD) volt, ezek értékeit preoperative, majd egy év utdn regisztraltuk. Az eredmények 6sszegzése és a statisz-
tikai értékelések a kovetkezé megallapitisokhoz vezettek: #) Mind a tizenegy regenerativ modszer (koztiik tiz kombinalt) szignifi-
kins CAL-novekedéshez és PPD-csokkenéshez vezetett. &) A teszt- és a kontrollcsoportokban regisztrilt értékek kozti kiillonbség
nem volt statisztikailag szignifikins B-TCP vagy NBM és EMD egyiittes alkalmazisa, illetve PRP + GTR és GTR-rel torténs kom-
bindlt alkalmazasuk soran. ¢) Négy vizsgilat igazolta, hogy a PRP hozzdaddsa a graftokhoz nem névelte szignifikinsan a pozitiv
klinikai paraméterek értékeit, a membrdn és a graft tipusitdl fiiggetleniil. 4) A klinikai viltozok szempontjabdl nem jirt elénnyel a
vérlemezkében gazdag plazma polipeptid fehérjéinek hozzdaddsa a természetes csontdsvanyhoz. ¢) A vérlemezkében gazdag plaz-
mapolipeptid fehérjéi nem novelték a zominc matrixproteinek regenerativ hatdsat. Végeredményben, a parodontalis sebész vilasz-
tasit befolydsold tényezdk a fenti mddszerek koziil a kovetkezdk: a defektus morfoldgidja, a paciens kiilonbozd tipust anyagokhoz
val6 hozzailldsa, a m(t6 tél orvosi koncepcidja, a technikai lehet&ségek és a parodontolégus klinikai tapasztalata.
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Effect of combined therapeutical methods on healing of intrabony defects
in regenerative periodontal surgery

Several methods are available to enhance the healing and regeneration of periodontal tissues after surgical therapy of intrabony
defects. The main indications for the use of combined regenerative procedures are the extent and morphology of the osseous le-
sions. The six studies of the present dissertation focused on the clinical effect of different barrier techniques, bone substitutes,
enamel matrix derivatives and a growth factors containing adjuvant used in various combinations on the healing of severe periodon-
tal intrabony impairments. Synthetic, xenogenetic and autologous materials were used in these randomized clinical studies. Me-
chanical barriers (polytetrafluoroethylene and collagen membranes) for GTR, biological barriers/enamel matrix proteins (EMD),
synthetic (B-TCP) and xenogeneic (NBM) bone grafts and autologous platelet-rich plasma (PRP) were combined in the test and
control groups of the trials. The main clinical variable was the clinical attachment level (CAL) and the subsidiary one was the prob-
ing pocket depth (PPD), estimated at baseline and after one year. The summation of the results after the statistical analysis takes
cognizance of the followings: #) Each of the eleven regenerative methods evaluated (ten combined procedures) leads to significant
CAL gain and PPD decrease. 4) Using 3-TCP or NBM with EMD or with PRP + GTR and GTR’s, the difference between the
parameters of the test and control groups were not statistically significant. ¢) It was confirmed in four studies that the addition of
PRP to graft materials has not increased significantly the positive outcomes independent of the type of barrier or graft. 4) Adding
platelet-rich plasma to natural bone mineral, no benefit was observed from the point of view of the clinical variables. ¢) The polypep-
tide proteins of the platelet-rich plasma do not enhance the clinical regenerative effect of enamel matrix proteins. In conclusion, the
option of the periodontal surgeons between these methods depends mainly on the defect morphology, the patient’s approach to the
different types of materials, the medical concept of the physician, the technical possibilities and the clinical experience of the peri-
odontist.
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Roviditések

CAL = (clinical attachment level) klinikai tapadasszint; EMD = [ena-
mel matrix derivative (Emdogain)] zomanc matrixderivitum; e-PTFE
= (expanded polytetrafluoroethylene) kiterjesztett politetrafluoro-
ctilén; GDFs = (growth and differentiation factors) novekedési és dif-
ferencidcids faktorok; GTR = (guided tissue regeneration) irdnyitott
szovetregeneracio; NBM = (natural bone mineral) természetes csont-
asvany; NS = (not statistically significant) statisztikailag nem szigni-
fikdns; PPD = (probing pocket depth) tasakmélység; PRP = (platelet-
rich plasma) thrombocytiban gazdag plazma; TCP = (tricalcium-
phosphate) trikalcium-fosztit

A parodontalis regeneracio az elpusztult rogzit§ szove-
tek Gjraképz&désével jaro folyamat a parodontalis kezelés
utin. A gyégyulds ezen moédja a gyokérdentinhez kap-
csolodd 1) acellularis cement, az Gj cementben elhor-
gonyzott funkciondlisan orientalt kollagénrostokbdl allo
0j parodontalis ligamentum és a rostokhoz kapcsol6déd
4j alveolaris csont képz6dését jelenti [1, 2, 3].

A himszovet és a gingivalis kotSszovet sejtjeinek tavol
tartdsa a gyogyuld mitéti teriilettSl egy fizikai barrier
hasznalata révén lehet6vé teszi, hogy a parodontalis
ligamentum sejtjei Gjra benépesitsék a letisztitott gyo-
kérfelszint. Ez a megfigyelés képezi az alapot az ,,ird-
nyitott szovetregenericié” (GTR) elvének klinikai al-
kalmazasahoz [4, 5, 6]. A parodontalis regenericié
elGsegitésének masik lehetGsége azon folyamatok utan-
zdsa, amelyek a gyokérfejl6dés és a parodontalis szove-
tek kialakulasanak id&szakidban zajlanak le. A zomanc
matrixréteg dentin ¢és fejl6dé cement kozotti jelenlé-
tének és funkcidjanak felfedezése vezetett a zomanc
matrixderivaitumok altal medialt szovetregeneracié kon-
cepcidjahoz és annak a parodontalis regenerativ sebé-
szetben valé alkalmazasihoz [7].

A csontpétld anyagok és graftok alkalmazasanak hat-
terében az a feltételezés 4ll, hogy elGsegitik az alveolaris
csont képzBdését és az 1 tapadas kialakulasat, mivel ezek
az anyagok vagy csontképzd sejteket tartalmaznak, vagy
helyfenntartéként szerepelnek a csontképzédés sordn,
illetve a graftok métrixa csontfejlédést indukalé anyago-
kat tartalmaz [8].

Kiilonboz8 novekedési és  differencidciés  faktorok
(GDFs) expresszdloddsa a fogigybetegséget kisérd csont-
és lagyszovet-kirosodds sordn szabalyozhatja a repard-
cids és regenerativ folyamatokat [9, 10, 11], igy tehat
kézenfekvs, hogy a novekedési faktorok potencilis se-
gitséget jelenthetnek a parodontalis regenericié folya-
mataban.

Célkittizések és vizsgalatok

Klinikai vizsgalataink 6 célkitlizése a kiillonboz6 anyago-
kat és adjuvansokat hasznalé Gj kombinacids technikak
gyogyulisra valé hatdsanak értékelése volt a parodontalis
vertikalis csontdefektusok regenerativ sebészetében.
Szamos membrantipus, csontpotld anyag és noveke-
dési faktorok kombindcidjanak, valamint zominc mat-
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rixderivitumok ¢és gyokérfelszin-kondicionalé anyagok
alkalmazasanak lehetGségeit vizsgaltak a kutatok és klini-
kusok az évek soran kiilonb6zé és nemritkdn ellentmon-
ddsos eredménnyel.

Ajelen értekezés tanulmanyai a kovetkez6 kérdésekkel

foglalkoznak:

1. a) Sikerrel alkalmazhat6-¢ egy, a szijsebészetben
igazoltan bevalt szintetikus graft (B-TCP) a paro-
dontalis regenerativ sebészetben? (1. és IV. vizsgi-
lat.)

b) Jobbak-e a klinikai eredmények, mint egy azo-
nos sebészi modszerrel alkalmazott természetes
csontdsvany (NBM) esetében? (1. vizggilat.)

2. A fontos novekedési faktorokat tartalmazé vérle-
mezkében gazdag plazma (PRP) fokozza-¢ a rege-
nerativ hatdst természetes csontdsvany és egy nem
telszivoédé membrian (GTR) kozos alkalmazasa so-
ran? (11. vizggilat.)

3. A vérlemezkében gazdag plazma fokozza-e a ter-
mészetes csontasvany és egy felszivoddé membran
(GTRres) kombinacids kezeléssel elérhet$ klinikai
eredményeit? (I11. vizsyilat.)

4. A thrombocytaban gazdag plazma alkalmazasaval
novekszik-e a regenerativ hatds szintetikus graft és
egy nem felszivodé6 membran haszndlata esetén?
(1V. vizsgilat.)

5. Képes-¢ — novekedési faktorai révén — a PRP
elGsegiteni egy proteineredeti regenerativ anyag
(EMD) hatasat? (V. vizsgilat.)

6. Egy igazoltan regenerativ potenciallal biré termé-
szetes csontdsvany hatdsa fokozhat6-e az autoldg
vérlemezkében gazdag plazma kombindlt alkal-
mazdasaval? (VI vizggilat.)

A disszertacio alapjaul a kovetkezé hat kontrollalt kli-

nikai vizsgalat szolgalt:

I. vizsgilat: Célunk a zomanc matrixderivitumok
(EMD) és két kiilonboz6 tipust csontpotld anyag,
egy természetes csontasvany (NBM) és egy (-trikal-
ciumfoszfit (B-TCP) kombindicidjanak Osszeha-
sonlité vizsgalata volt mély csonttasakok sebésze-
tében.

II. vizsgalat: A thrombocytaban gazdag plazma (PRP)
klinikai hatdsit tanulminyozza mély parodontalis
csontlaesiok regenerativ sebészetében NBM és egy
nem felszivédo e-PTFE membran alkalmazasa ese-
tén (GTR).

III. vizsgalat: Célja a klinikai paraméterek Osszeha-
sonlitd vizsgilata vertikdlis parodontalis csontlae-
siock PRP+NBM + GTR-rel, illetve NBM +GTR-
rel torténd sebészi kezelése utdn, felszivodo
membran haszndlata esetén.

IV. vizsgalat: A tanulmany a PRP gyogyulasra valé kli-
nikai hatasat vizsgilja p-trikalciumfoszfat (3-TCP)
és nem felszivod6 e-PTFE membran alkalmazisa
esetén.
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V. vizsgilat: Mély csontdefektusok klinikai gydgyu-
lasat tanulmdnyozza EMD +NBM+PRP, illetve
EMD + NBM alkalmazasa soran.

VI. vizsgilat: A PRP természetes csontasvanyra kifej-
tett esetleges potencirozé hatdsit tanulmanyozza
a parodontalis csontdefektusok regenerativ sebé-

szetében.
Teszt Kontroll

I. vizsgilat ~ EMD + NBM EMD + B-TCP
II. vizsgalat ~ PRP + NBM + GTR NBM + GTR
II1. vizsgilat  PRP + NBM + GTRres ~ NBM + GTRres
IV. vizsgilat PRP + B-TCP + GTR B-TCP + GTR
V.vizsgilat EMD + NBM + PRP EMD + NBM
VI. vizsgilat PRP + NBM NBM
Anyag és modszer

Randomizdlt klinikai vizsgilatainkban szintetikus, xe-
nogén és autoléog anyagokat haszniltunk. Tanulmi-
nyaink teszt- és kontrollcsoportjaiban a GTR-hez me-
chanikai Dbarriereket (politetrafluoroetilén, kollagén),
biol6giai barrierként zomanc métrixproteineket (EMD),
csontpotld anyagként szintetikus (B-TCP), illetve xeno-
gén (NBM) anyagokat, valamint autolég thrombocyti-
ban gazdag plazmat (PRP) kombindltunk.

A GTR-hez a nem felszivéd6é e-PTFE Gore Tex
Periodontal Material membriant (W.L. Gore & Associa-
tes, Inc., Flagstatf, AZ, Egyesiilt Allamok) vagy a fel-
szivédo Bio-Gide Perio barriert (Geistlich, Wolhusen,
Svdjc), a zomdnc matrixderivaitumok altal medidlt sz6-
vetregeneracidhoz és biologiai barrierként pedig az
Emdogaint (Straumann, Waldenburg, Svijc, azelStt
BIORA, Malmo, Svédorszag) alkalmaztuk. Xenogén
graftként a Bio-Osst (Geistlich, Wolhusen, Svijc), szin-
tetikus csontpédtloként pedig a Cerasorbot (Curasan,
Kleinostheim, Németorszag) haszndltuk. A PRP mitét
alatti preparalasahoz egy standardizalt készletet (Curasan
PRP kit, Curasan, Kleinostheim, Németorszag) vettiink
igénybe.

F6 klinikai paraméterként a klinikai tapaddsszintet
(CAL), masodlagos viltozoként a tasakmélységet (PPD)
preoperative és egy év multan posztoperative regiszt-
raltuk.

A sebészeti eljaras 1épései a kovetkezdk voltak:

— Helyi érzéstelenités utdn teljes vastagsagu lebenyes
feltaras, tasakkiiret (ligy és kemény szovetek), depurdlas,
gyokérsimitas.

— A PRP preparidlasa mtét kozben (II-VI. vizs-
gilnt).

— Gyokérfelszin-kondiciondlds és az EMD, illetve az
EMD-t is tartalmazé anyag/anyagok elhelyezése, il-
letve behelyezése a defektusba (1. és V. vizsgilat).

— Az anyagok és kombindciék behelyezése a lae-
sibba, majd fedésiik membrannal (11, III. és IV. vizs-
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galat), illetve a graft és a PRD, vagy a graft elhelyezése a
defektusban (V1. vizsgilat).

— A lebeny pontos zdrasa.

— Lokalisan: 0,2% chlorhexidin; per os: Augmentin,
Dalacin C.

— Nem felszivodé membranok eltavolitisa 6-8 hét
utan (I1. és IV. vizsgilat).

Eredmények

Hat randomizilt, kontrolldlt klinikai vizsgalatban tizen-
egy parodontalis regenerativ eljarast értékeltiink. Egy
vizsgalaton beliil két modszert 6sszehasonlitéd parallel ta-
nulmanyok sordn 162 esetet kezeltiink.

A statisztikai értékelések utini eredményeket Gssze-

gezve a kovetkezbket dllapithatjuk meg:

#) Mind a tizenegy regenerativ modszer (koztik tiz
kombindlt eljards) szignifikins CAL-n6vekedéshez
és PPD-csokkenéshez vezetett.

b) A teszt- és a kontrollcsoportok paraméterei kozti
kiilonbségek nem voltak szignifikansak p-TCP vagy
NBM ¢és EMD, vagy ezen graftok és PRP + GTR,
illetve graft + GTR alkalmazasa esetén.

¢) Négy vizsgilat bizonyitotta, hogy a membrin vagy
a csontpotléd tipusatodl fiiggetlentil a PRP grafthoz
valé hozzdadasa nem véltoztatta meg szignifikin-
san a klinikai viltozokat.

d) A thrombocytiban gazdag plazma természetes
csontasvanyhoz valé hozzdadasa nem jelentett
elényt a klinikai paraméterek szempontjabol.

¢) A PRP polipeptid fehérjéi nem névelték a zomdnc
mitrixproteinek klinikai regenerativ hatdsit.

Az els6 vizsgilat EMD + NBM csoportjaban a CAL
értéke 8,8 + 1,1 mm-rSl 4,5 + 0,6 mm-re valtozott,
az EMD + B-TCP csoportban pedig 8,8 + 1,2 mm-rél
4,7 + 1,2 mm-re csokkent egy év alatt. A masodik vizs-
galat soran a CAL a PRP + NBM + GTR csoportban
10,3 + 1,4 mm-rél 5,7 £ 1,6 mm-re, az NBM + GTR
csoportban pedig 10,4 £ 2,6 mm-rél 5,9 £ 1,8 mm-re
csokkent. A harmadik vizsgilat PRP + NBM + GTRres
csoportjaban a klinikai tapaddsveszteség 10,9 £ 2.2 mm-
r6l 6,4 + 1,8 mm-re, az NBM + GTRres csoportban
11,1 £ 2,5 mm-rél 6,5 = 2,3 mm-re valtozott. A CAL
valtozdsai a IV., az V. és a VI. vizsgilatban a kovetke-
z0k voltak: PRP + p-TCP + GTR: 10,1 £ 1,3 mm-r&l
5,7 £ 1,1 mm-re, B-TCP + GTR: 9,9 £ 1,0 mm-rél
5,9 + 1,2 mm-re; EMD + NBM + PRP: 10,8 £ 2,0 mm-
r6l 6,0 £ 1,5 mm-re, EMD + NBM: 10,5 + 1,6 mm-rdl
5,5+ 1,4 mm-re; PRP + NBM: 10,2 + 2,0 mm-rél 5,5 +
1,9 mm-re; NBM: 9,3 + 2,7 mm-r6l 4,9 + 2,0 mm-re
csokkent.

A teszt- és a kontrollcsoportok dtlagos CAL-nove-
kedése és PPD-csokkenése kozotti kilonbség egyik
vizsgilatban sem volt szignifikins. (Ldsd a kivetkezd tiab-
lazatokat.)
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1. vizsgilat
Preoperativ Posztop., 1 év Differencia Szignifikancia
PPD
EMD + NBM 79 +1,0 32+0,6 4,8 = 0,9 »<0,001
EMD + g-TCP 7812 32+09 4,6 = 0,8 p<0,001
NS
CAL
EMD + NBM 8,8+ 1,1 45+0,6 4,3 +0,8 »<0,001
EMD + g-TCP 8,812 4,7+ 1,2 4,1 £ 0,8 p<0,001
NS
11 vizsgalat
Preoperativ Posztop., 1 év Differencia Szignifikancia
PPD
PRP + NBM + GTR 8,6+1,7 3,1+17 5,5 +1,2 »<0,001
NBM + GTR 8,8 +1,7 3,1+1,0 5,7 +1,2 $<0,001
NS
CAL
PRP + NBM + GTR 10,3+1,4 57+1,6 4,7 =+ 1,1 2 <0,001
NBM + GTR 10,4 £ 2,6 59=+1,8 4,6 = 0,8 »<0,001
NS
II1. vizsgélat
Preoperativ Posztop., 1 év Differencia Szignifikancia
PPD
PRP + NBM + GTRres 8,9 +2,3 34+20 5,5+1,3 »<0,001
NBM + GTRres 89+25 34+10 5,5 =+1,7 »<0,001
NS
CAL
PRP + NBM + GTRres 10,9 + 2.2 6,4+138 4.5 + 1,1 $<0,001
NBM + GTRres 11,1 +25 6,5+2,3 4,6 = 1,1 p<0,001
NS
IV. vizsgélat
Preoperativ Posztop., 1 év Differencia Szignifikancia
PPD
PRP + B-TCP + GTR 9,1 +£0,6 3,3+05 5,8 =+ 0,6 »<0,001
B-TCP + GTR 9,0 £0,8 3,6+09 5,4 + 0,7 »<0,001
NS
CAL
PRP + B-TCP + GTR 10,1 + 1,3 57+1,1 4,1 = 0,7 »<0,001
3-TCP + GTR 9,9+ 1,0 59+12 3,909 »<0,001
NS
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V. vizsgalat
Preoperativ Posztop., 1 év Differencia Szignifikancia
PPD
EMD + NBM + PRP 8,8+19 3,109 58=+1,8 2 <0,001
EMD + NBM 8,8+2,0 28+1,6 59 =+1,3 2 <0,001
NS
CAL
EMD + NBM + PRP 10,8 + 2,0 6,0+15 4.8 + 1,3 $<0,001
EMD + NBM 10,5+ 1,6 55+14 5,0 = 0,9 p<0,001
NS
VI. vizsgilat
Preoperativ Posztop., 1 év Differencia Szignifikancia
PPD
PRP + NBM 8,6+1,8 34+14 52=+1,8 2 <0,001
NBM 8,5+£2,0 3,1+1,3 5,3 2,0 »<0,001
NS
CAL
PRP + NBM 10,2 +2,0 55+19 4,7 + 1,9 2 <0,001
NBM 9,3+27 49+20 4,4+ 1,7 »<0,001
NS
Kovetkeztetések A f6bb klinikai valtozok statisztikai kiértékelése a vizs-

Kiértékelve a vizsgalatok eredményeit és szintetizdlva a
tizenegy regenerativ modszer (koztiik tiz kombinalt sz6-
vetregeneracios eljards) klinikai paramétereit, a tapasz-
taltakat Gsszegezve a kovetkez megdllapitasokra jutot-
tunk:

1. ) A vizsgalt szintetikus graft (B-TCP) kiilonb6z8
kombinacidékban sikeresen alkalmazhaté a paro-
dontalis regenerativ sebészetben (1. és IV. vizsyi-
lat).

4) A Kklinikai paraméterck hasonléan jok, mint az
azonos modszer szerint alkalmazott természetes
csontasvany (NBM) esetében (1. vizsgdlnt).

2. A thrombocytiban gazdag plazma nem javitja a
természetes csontasvany és a nem felszivédo bar-
rier (GTR) regenerativ hatasat (I1. vizsgilat).

3. A vérlemezkében gazdag plazma nem erdsiti a ter-
mészetes csontasvany ¢és a felszivodé kollagén-
membran regenerativ potencidljat (I11. vizsgilat).

4. A PRP novekedési faktorai nem hatottak pozitivan
a szintetikus csontpétld anyag és egy nem felszi-
v6do membran regenerativ hatasdra (IV. vizsgilat).

5. A fontos novekedési faktorokat tartalmazé PRP
alkalmazdsa minimdalis mértékben sem potenci-
rozta a zomanc matrixderivitumok (EMD) rege-
nerativ hatasat (V. vizggilat).

6. A természetes csontdsvany regenerativ hatdsit a
vérlemezkében gazdag plazma nem novelte
(VI vizsgalat).

galt paraméterek szignifikins javuldsat igazolta minden
alkalmazott modszer esetében.

Ezek az eredmények arra utalnak, hogy a vizsgalt el-
jarasok barmelyike el8segiti a parodontalis regenericiot
és Osztonzi a rogzitGapparatus szoveteinek természetes
regeneracios kapacitdsit. A kiilonb6z6 kombindlt mod-
szerekben hasznalt természetes csontdsvany és a [-tri-
kalciumfoszfit hatdsa hasonlé volt [12].

Ot vizsgalat bizonyitotta, hogy a thrombocytiban
gazdag plazma parodontalsebészeti alkalmazdsinak
nincs addiciondlis klinikai hatdsa a gy6gyuldsra [13, 14,
15, 16].

A parodontalis sebész vilasztisit befolyasold ténye-
zOk a vizsgalt modszerek kozil a kovetkezdk: a defektus
morfologidja, a paciens egyéni preferenciija, a technikai
és anyagi lehet&ségek, valamint az operatdér orvosi kon-
cepcidja és klinikai tapasztalata.
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a Radboud Egyetem, Nijmegen, Hollandia és az Albert-Ludwigs
Egyetem, Freiburg, Németorszdg, harmonikus és kivalo egyiittm-
kodésének eredménye.

Kiilon koszonetemet szeretném kinyilvinitani a kovetkezé sze-
mélyeknek: prof. dr. Gera Istvin, témavezets, Semmelweis Egyetem,
Parodontolégiai Klinika, az alapok és a hittér biztositasaért; prof. dr
Szabi Gyirgy, Semmelweis Egyetem, Szdjsebészeti Klinika, 6sztonzésé-
érty prof. dr. Anton Sculean, Radboud Egyetem, Nijmegen, hatartalan
professzionalis segitségéért; prof. dr. Nicole Arweiler, Albert-Ludwigs
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Egyetem, Freiburg, a statisztikai értékelésekért; dr. Huszdar Tamds,
Semmelweis Egyetem, Szdjsebészeti Klinika, kozrem(ikodéséért és a
vérlemezkében gazdag plazma preparalasaért.

Végiil, de nem utolsésorban koszonet sziileimnek, megértésiikért
és batoritasukért.
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