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DENTAL PLAK INHIBiSYONUNDA ANTISEPTIK
AJANLARIN ETKIiLERI

Génen OZCAN* Seyhan ERSAN**

OZET

Gilunumiuzde dental plak inhibitiirleri olarak kullanilan cesitli
antiseptik ajanlarin secimi genellikle psesifik plak teorisine gore
yapilmaktadir.

Bircok deneysel caligmalarla CHx'nin en iyi antiplak ve anti-
gingivitis 0Ozellikli bir kimyasal ajan oldugu bulgulanmistir.

Periodontal hastaliklarin 6nlenmesinde belirtilen bu antisep-
tik soltisyonlarin dislerin mekanik temizlik islemleri yerine kulla-
nilamiyacagir ancak endikasyonun oldugu durumlarda yardimci bi-
rer ajan olarak gorev yapabilecekleri inancindayiz.

Anahtar kelimeler : Dental plak, antiseptik ajanlar.

SUMMARY

THE EFFECTS OF ANTISEPTIC AGENTS IN DENTAL
PLAQUE INHIBITION

Nowadays the selection of antiseptic agents which are being
used as dental plaque inhibitors have been made already according
to the spesific plaque theory.

(*) GU. Dig Hek. Fak. Periodontoloji Anabilim Dali, Dog. Dr.
(**) G.U. Eczacilik Fak. Farmasotik Kimya Anabilim Dali. Dr.
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Various experimental studies indicated that CHx seems to be
the most effective antiplaque and antigingivitis chemical agent so
far tested.

The use of those antiseptic agents can not be considered as a
substitute for toothbrushing in the prevention of periodontal
disease, but rather as an adjunct to the daily mechanical removal
of dental plaque.

Key words : Dental plaque, antiseptic agents.

GIRIS

Dental plak, dis ylizeylerine pelikil araciligiyla tutunan bakte-
riyel kitle olarak bilinmektedir. Dislerin servikal kisminda lokalize
olan bu birikintiler hem diseti sulkusu icine hem de dislerin oklu-
zal yoniinde gelisme gosterirler. Plagin bu gelismesi kantitatif alan-
da oldugu kadar kalitatif alanda da gergeklesmektedir (27,28).

Periodontal hastaliklarin etyolojisinden sorumlu tutulan bu
bakteriyel populasyonla ilgili nonspesifik plak teorisi ve spesifik
plak teorisi olmak lizere iki teoriden bahsedilmektedir (27). Saglik
ve hastalikta plagin kantitatif alandaki degisikligin 6nem kazandi-
g1 nonspesifik plak teorisinde, plagin oral hijyen uygulamalarina
ilave olarak cesitli lokal kemoterapotik ajanlarla supresyonuna ih-
tiya¢ duyuldugu bildirilmektedir (27, 28, 31). Belirtilen bu tedavi is-
lemleri ile ulagilabilen alanlardaki plagin eliminasyonu saglatila-
bilmekte, derin periodontal ceplerde, furkasyon defektlerinde ve
belirli diizensizlikteki dis ylizeylerinde etkisiz kalinmaktadir.

Spesifik plak teorisinde ise, periodontal hastaliktan sorumlu
plagin miktarindan ziyade icerigindeki c¢esitli tiir bakteriyel orga-
nizmalarin ayri1 yahut da birlikte etkilesimlerinin neden oldugu
belirtilmektedir (27,31).

Ayrica etyolojisinden fakiiltatif ve anairobik 06zellikli Actino-
bacillus actinomycetemcomitans (Aa)'in sorumlu oldugu jiivenil pe-
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riodontitisde plagin sadece mekanik ve oral hijyen ile uzaklastiril-
masinin yeterli olmadigi, esas olarak Loesche'lin 1981 yilinda oner-
digi spesifik plak teorisine dayali tedavi seklinin uygulanmasi ge-
rektigi vurgulanmistir (11, 32,45). Spesifik patojenlerin taninma-
lar1 ve plak icerisindeki oranlarinin tesbiti tedavi uygulamalariyla
birlikte olmalidir. Bu konudaki caligmalar spesifik mikroorganiz-
malarin uzaklastirildigr alanlarin tedavi islemlerine daha iyi cevap
verdigi hatta belirli miktarda atagmanin saglatildigin1 ortaya koy-
maktadir (43,44).

Tedavinin esas gayesi, Actinobacillus actinomycetemcomitans,
Bacteroides gingivalis, Bacteroides intermedius gibi spesifik tiirde-
ki bakterilerin dental plaktaki oranlarini azaltmaktir. Gilinimiizde
bu spesifik organizmalarin miktar tayiniyle ilgili cesitli teknikler
gelistirilmistir. Bunlar; kiiltiirel metodlar, DNA sond analizleri ve
bazi immiinolojik tetkik yontemleridir (20, 39, 52).

Agiz saglhiginin korunmasiyla ilgili cesitli ajanlarin kullanimla-
r1 cok eski tarihlere dayanmaktadir. M.O. 3000'li yillarda Siimerle-
re ait olan altindan yapilmis tuvalet setleri icindeki kiirdanlar, o
devirlerde plak kontroliinde kiirdana verilen 6nemi isaret etmek-
tedir. Yine misliman ilkelerde misvaklarin kiirdan olarak kulla-
nildiklar1 belirtilmistir. Agiz gargaralarinin temeli ise M.O. 2700'li
yillarda Cinlilere ait oldugu ortaya cikarilmistir. 16. yiizyilda Al-
manya'da yayinlanan bir kitapta ise, sarap icinde kaynatilan sap
ve sirke karisimlarinin agiz sagligini  koruyabilecegi bildirilmis-
tir (33).

KiIMYASAL MADDELERIN DENTALPLAK INHIBITOR ETKIiLERI

Agiz saghginin korunmasiyla ilgili cesitli ajanlarin kullanimla-
r1 belirtildigi gibi cok eski tarihlere dayanmaktadir. Gilnimiizde
ise, optimal bir agiz hijyeninin temininde mekanik plak eliminas-
yonuna yardimci olabilecek c¢esitli kimyasal bilesikler gelistiril-

mistir.
Kimyasal ajanlarla plak olusumunun inhibe edilebilmesinin;
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1 — lcgerigindeki bakteriyel yapilar1 tamamen ortadan kaldir-
mak ya da sayilarini azaltmakla,

2 — Intermikrobiyal matriks yapisindan sorumlu olan bak-
teri ve tiikrik tiriinlerinin meydana gelmesini onlemekle,

3 — Plag:1 bulundugu alanda ¢6zmekle,

4 — Kalsifikasyonuna engel olarak genis retansiyon alanlari-
nin meydana gelmesini engellemekle,

5 — Bakterilerin metabolik faaliyetlerini baskilayarak plagin
hastalik yapici patojenitesini azaltmakla,
saglatilabilecegi bildirilmistir (1, 31, 33).

Dental plak inhibisyonu icin belirtilen bu kriterlerde birlesen
otorler, plak kontroliinde kullanilan ¢esitli ajanlar1 genellikle 5
grupta toplamaktadirlar. Bunlar;

1 — Antiseptik ajanlar, 2 — Antibiyotikler, 3 — Enzim ya da

enzim bilesikleri, 4 — Plak yapisini ya da icerigindeki bakterilerin
metabolik aktivitesini degistiren non - enzimatik modifiye ajanlar,
5 — Pelikildaki oral bakterilerin tiimii ya da bazilarini etkileyen
ajanlar.

Bunlardan antiseptik ajanlari inceleyecek olursak;

ANTISEPTIK AJANLAR :

Kullanildiklari konsantrasyon ve dozlardaki antiseptik ajan-
lardan istenilen Ozellikler; patojen bakterileri direncli bir organiz-
ma tirld yaratmadan ortadan kaldirmak, substantivite oOzelligine
sahip olmak, oral dokulara giivenle tatbik etmek, toksik diizeyde
yan etkisi olmamak, plak ve gingivitisi 6nemli O6lciide azaltmak, ko-
lay kullanilir ve ucuz olmaktir (9).

Tabloda belirtilen bu ajanlar; Fenolik bilesikler, Kuaterner
amonyum bilegikleri, Oksijen tlireten ajanlar, Sanguinarinler, Bis
biguanitler, Bis pyridinler, Halojenler ve Agiv metal tuzlaridir.
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TABLO : Antiseptik Ajanlar.

FENOL BILESIKLERI BiS BIGUANITLER
Fenol, Timol, 2 - fenil - Klorhekzidin, Alekzidin,
fenol, Hekzil rezorsinol, Pikloksidin.

Listerin (timol, ekaliptol, BiS PYRIMIDINLER

mentol)

Hekzetidin.
KUATERNER AMONYUM
BILESIKLERI HALOJENLER
Setilpyridinium kloriir, fodin, Fluoriir.

Benzethonium kloriir.
AGIR METAL TUZLARI

OKSIJEN URETEN AJANLAR Giimiis, Civa, Cinko, Bakir,

Peroksit, Perborat Kalay

BIiTKI ORIJINLI
EKSTRAKTLAR

Sanguinarin

FENOL BILESIKLERI :

Fenol bilesiklerinden Listerin'in minimal diizeydeki yan etki-
lerine ragmen (aci1 tat ve dislerde boyanma) yilizyila yakin bir si-
redir giivenle kullanilan bir antiseptik ajan oldugu bildirilmistir.
Giinimizde 6 ve 9 aylik periyotlardaki klinik ve mikrobiyolojik
caligmalardan, plak ve gingivitis degerlerini kontrol grubuna oran-
la 6nemli 6lgiide (% 34 plak ve gingivitisi kisa siirede, % 19.5 plak,
% 23.9 gingivitisi uzun siirede) dislirdigi belirtilmistir (14, 16).

Listerinin agiz gargara sollisyonlarinin total plak protein ya-
pisinda oldugu kadar plak yag ve kuru agirliklarinda da % 50'den
fazla bir diisiisiin saptandigi ortaya konmustur. Plak toksik akti-
vitesinde ise yaklasik % 80 oraninda bir azalma kaydedilmistir (17).
Bu bulgular Listerin'in hem plak miktarin1 azalttigt hem de plak
lipopolisakkaritlerini ekstrakte ederek toksik aktivitede inhibisyo-
na neden oldugunun birer kanitidir.
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Axelsson ve Lindhe 1987 yilindaki 6 hafta siireli klinik calis-
malarinda, Klorhekzidin (CHx) ile Listerin'in agiz gargara soliis-
yonlarint karsilastirmiglar, sonucta oral hijyen ve diseti sagligi
tizerinde etkili oldugunu belirtmislerdir (7).

Diger taraftan Siegrist ve arkadaslarinin 3 haftalik optimal
diizeydeki oral hijyenin eldesini amaglayan arastirmalarinda, % 0.2
lik CHx'nin Listerin ve Viadent'e (Sanguinarin soliisyonu) kiyasla
daha tstin oldugunu bildirmislerdir (42).

Evans ve arkadaslar1 fenol bilesiklerinin invitro plak inhibitor
etkilerini incelemisler ve 3,5,4'-Tribromosalicylanilid'in ozellikle
A.viscosus, A.naeslundii, S.mutans ve S.sanguis orijinli plaga etkili
olduklarini ortaya koymuslardir (16).

Coburn ve arkadaslar: fenol bilesiklerinden 5 - acil ve 5 - alkil
salisil anilidlerin Actinomyces tiirlerine karsi Tribromosalicylani-
lid'den ¢ok daha fazla antibakteriyel aktivite gosterdigini belirt-
misglerdir (12).

KUATERNER AMONYUM BILESIKLERI

Bu katyonik yilizey aktif ajanlarin yeterli antiplak ve antibak-
teriyel etkilerini gosterebilmeleri icin dislerde boyama, yanma ve
yumusak doku iritasyonu gibi bazi yan etkilerine ragmen siklikla
ve ylksek konsantrasyonlarda kullanilmasi gerektigi vurgulanmis-
tir. Diisiik konsantrasyonlar: ile yapilan kisa siireli calismalarda
plag1 ve gingivitisi % 25 - 35 oraninda azalttig1 bildirilmistir. % 0.2
veya % 0.1'lik konsantrasyonlarinin ginde 2-4 kez uygulanmasi-
nin plagi % 67-73 oraninda inhibe ettigi bulgulanmistir (25). Bu-
nun yeterli substantivite Ozelliginin eldesi icin gerekli oldugu bil-
dirilmistir.

OKSIJEN URETEN AJANLAR :
Bu grupta bircok antibakteriyel ajanlar onerilmesine karsi sa-
dece peroksit ve perboratlarla ilgili sinirli diizeyde verilere sahip

bulunmaktayiz.
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Hidrojen peroksidin anairoplara karsi Ozellikle Aa lizerine et-
kili olabilecegi belirtilmistir (34). Karanlik alan mikroskobik de-
gerlendirmede H,0,'in filament, fuziform ve hareketli ¢ubuklar tlze-
rinde baskilayict etkide bulundugu, klinikte ise dental plagi % 18 -
% 50 oranlarda elimine ettigi bildirilmistir (49).

BITKi ORIJINLI EKSTRAKTLAR

Sanguinarinlerin yapilan c¢esitli arastirmalar sonucu CHx'e ki-
yasla daha az etkili oldugu belirtilmistir. Sanguinaria Canadensis
bitkisinden elde edilen Sanguinarin'in % 0.01'lik konsantrasyonu-
nun plak indeks ve gingival indeks degerlerinde % 38 ve % 25 ora-
ninda diisiis kaydetigini bildirmislerdir (50). Schonfeld ve arkadas-
lart Sanguinarinli dig macunlarinin supragingival plak eliminasyo-
nunda belirgin bir antiplak etkinliginin olmadigin1 bulgulamalar-
dir (41).

Etemadzadeh ve Ainamo, Viadent ve cinko igceren iki tiir san-
guinarinli agiz gargarasini % 0.2'lik CHx ile karsilastirdiklarinda
belirgin bir farklilik tesbit etmemislerdir (15). Afseth ve Rolla ise
¢inko igceren sanguinarinli gargara soliisyonlarinin CHx'e alterna-
tif bir antiseptik ajan olarak kabul edilemiyecegini belirtmisler-
dir (5).

BiS BIGUANITLER

1940'i yillarin sonlarina dogru bulunan CHx, bazik yapida
olup, en cok kullanilan sekli suda ¢oziiniirlik gosteren ve fizyolo-
jik pH'da pozitif yiiklii komponentini serbest birakan diglukonat
tuzudur. Deneysel ve klinik caligmalarda oldukg¢a yiiksek antiplak

ve antibakteriyel potansiyale sahip oldugu ortaya konmustur (6,10,
19,22,23,24,26,29,30).

Loe ve Schiott % 0.2'lik CHx glukonat ile giinde iki kez yapi-
lan agiz gargaralarinin 21 giinde plak ve gingivitis olusumunu ta-
mamen Onledigini (29), Flotra ve arkadaslar1 ise 4 ay siireli firca-
lamaya ek olarak gilinde iki kez CHx tatbikinin plagi % 66, gingivi-
tiside % 24 oraninda azalttigini rapor etmislerdir (18, 29). Katyo-
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nik orijinli bu ajan silfat, fosfat ve karboksil grubu gibi anyonik
gruplar1 tasiyan glikoprotein ve fosfoproteinlerle reaksiyona gir-
mektedir. Ayrica oral kavitedeki bircok ylizeylere sikica baglana-
rak substantivite Ozelligi gostermektedir.

CHx'nin bakteri hiicre membranina sikica baglanarak gecir-
genligi arttirdig1 ve hiicre i¢ci komponentleri hiicre disina sizdirip
presipitasyonuna neden oldugu bildirilmektedri (25). Bakteriyel di-
ren¢ kazanmaksizin bakteri membram lizerinde etkisini basariyla
gosterebilmesi CHx'nin diger bir avantajli 6zelligidir (33). CHx dil-
de ve dislerde boyama, act tat ve ylksek konsantrasyonlarda epi-
telde deskuaniasyonlara neden olmasina ragmen giiniimiizde de en
iyi antiplak ve antibakteriyel ajan olarak kabul edilmektedir (5,10,
19, 22,49).

Grossman ve arkadaslar1 6 ay sireli % 0.2'lik CHx'nin giinde
iki kez agiz gargarasi etkinliklerini arastirmiglar, gingivitisi % 41,
plagi da % 61 oraninda azaltigini bulgulamislardir (21).

Jenkins ve arkadaslari, invitro kosullarda yaptiklar1 klinik,
bakteriyel kiultiir ve ylizey tarama elektron mikroskobik inceleme-
lerinde, CHx'nin hemen bir bakterisit etkisi ile mine yiizeylerinde-
ki pelikila adzorbsiyonu sonucunda uzun bir bakteriyostatik etki-
ye sahip oldugunu ortaya koymuslardir (24).

Patters ve arkadaslart % 0.1'lik oktenidin agiz gargarasi ile
yaptiklart klinik c¢aligmada, 7-21 gilnliik silirede plak formasyonu-
nu ve gingivitisi biiyiik 6l¢liide inhibe ettigini bulgulamislardir (37,
38). Ancak boyanma ve tat sikayetlerinde bulunulan bu ajanin CHx'e
dstiinliigiinii kanitlayanina rastlanilmadigi bildirilmistir (33,49).

Brecx ve arkadaslari insanda, plastik film tabakalari lzerin-
deki 4 ve 24 saatlik plak formasyonu lizerine CHx ve Oktapinoliin
etkinliklerini 151k ve transmisyon elektron mikroskobunda incele-
migler, kalitatif olarak plak formasyonunu her ikisinin de etkiledi-
gi, CHx'nin ise 6nemli diizeyde bir etki lstiinliigiine sahip oldugu-
nu gostermisglerdir (10).

CHx ile yapisal bir benzerlik gosteren ve heterosiklik biguanit
yapisinda olan Pikloksidinin % 0.2'lik ve % 0.4'liik agiz gargarasi
ile CHx glukonatin % 0.2'lik konsantrasyonlarinin antiplak ve an-
nibakteriyel etkinlikleri invitro ve invivo incelenmis, sonucgta her
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iki ajanin Ozellikle S.mutans lizerinde benzer aktivite gosterdikleri,
% 0.4'llik pikloksidinin diger iki gargaradan oral bakterilerin total
sayisini azaltmada cok daha etkili oldugu ancak dental plak inhi-
bisyonunda CHx'ne kiyasla etkisiz kaldig1 bulgulanmistir. Piklok-
sidin konsantrasyonu arttikca antibakteriyel etkinin artmis olma-
sina karsilik antiplak aktivitesinin azalmasinin sebebi tam olarak
aciklanamamaktadir (35).

CHx'nin kimyasal formiliinde (Sema -1) yer alan merkezi hek-
zametilen zincir yerine heterosiklik bir yapi konmasiyla elde edi-
len Pikloksidinin CHx molekiilii olarak kabul edilebilecegi bildiril-
mis (35), CHy'nin aptiplak ajan olarak iistinliigiiniin santral kis-
mindaki diiz zincirin invivo antiplak etkisi lizerindeki roliinden
kaynaklandig1 diistintilmustir.

Klorhekzidin
H N NH  NH
|

I! [
~ITH-C-NH-{CHz \r—\x—( -NH-C-NH

O:::

Cl1 O NH-

O

Pikloksidin

Sema-1

Coburn ve arkadaslarinin yaptiklart caligmada ise, CHx'nin
merkezi alkil zinciri aynen birakilarak terminal gruptaki p - kloro -
fenil grubu yerine 2' - etil hekzil grubunun konmas: ile elde edilen
Alekzidinin (Sema - 2) dental plak inhibisyon etkisi CHx ile karsi-
lagtirilmistir.

Alekzidin
NH  NH NH NH
CH3(CHp ) 3-CR-CHy-NH-C-NH- C-NH- (CHp ) g-NH-C-NH- é ~NH-CHy~CH~ (CHy ) 5--Cli
1y "y ke | 3 "
Chp-Cliy CHo~CH
Sema-2
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Sonuclara gore Alekzidinin CHx kadar dental plak inhibitor
ozelligine sahip olabilecegi ve hekzametilen kopriisiiniin dental plak
inhibitor etkisi icin gerekli oldugu belirtilmistir. Terminal kisim-
lara n - oktil, n - hekzil gruplari konuldugunda elde edilen tirevle-
rin dental bakteriler tlizerinde (0Ozellikle S.mutans) son derece et-
kili olduklar1 ortaya konmustur (13).

HALOJENLER

Antiplak ve antibakteriyel etkilerin arastirildigi bir invivo ca-
lismada, % 1'lik Povidon iodin'in 10 giinlik siirede plak akiimiilas-
yonu tizerinde etkili olmadig1 ancak total tiikriikteki airob ve ana-
irob bakterileri %% 30 - %40 oraninda azalttig1 belirtilmistir (2).

Ozcan ve arkadaslar:1 kisa siireli etki mekanizmasina sahip olan
% 11'lik Povidon iodin ile, °/o 0.2'lik CHx ve % 0.2'lik Metronidazol
agiz gargaralarinin klinik ve karanlik alan mikroskobik degerlen-
dirilmesinde en etkili ajanin CHx oldugunu bulgulamislardir (36).
Kisa siireli antibakteriyel etkisinden yararlanilan Povidon iodin'in
uzun siireli etkili olmamasi antiplak 6zelliginin kaybina neden ol-
maktadir (2).

Tinanoff ve arkadaslari ile Yankell ve arkadaslart ‘o 0.1'lik
SnF, soliisyonunun 5 giin stireli giinde 2 kez uygulanan agiz garga-
rasinin plak yas agirligint % 31-48 oraninda azalttigi, antigingivi-
tis etkisinin ise minimal diizeyde oldugunu bulgulamislardir (47, 51).

Bu konuda Balos ve Arpak agiz gargarasi seklindeki % 0.1'lik
SnF,, % 0.1 NaF ve % 0.2 CHx'i karsilastirmislar ve en iyi antiplak
ajanin CHx oldugunu onu SnF, un takip ettigini bildirmislerdir (8).
Kisa siireli ¢alismalardan SnF,un 6nemli oOlgiide antiplak etkiye
sahip bir fluoriir bilesigi oldugu goriisiinde birlesilmektedir (33, 49).

AGIR METAL TUZLARI
Giinimiize kadar giimiis nitrat, bakir stlfat, civa ve cinko klo-
rir gibi agir metal tuzlarinin antiplak ve antibakteriyel etkilerinden

yararlanilmaya calisilmistir. Disleri boyamasi, yumusak doku ve
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sistemik etkilerinden dolayr giimiis ve civa tuzlarinin kullanimla-
r1 sinirlt kalmis, c¢inko tuzlari ise genis kullanim sahasi bulmustur.
Cinko tuzlarinin gerek agiz gargarasi gerekse dis macunu seklinde
plak ve gingivitis degerlerini 6nemli Olc¢lide diisliirdiigii rapor edil-
mistir (40,46). Ayrica bakir ve kalay tuzlarinin antiplak etkileri
dikkati ¢ekmis, kalay fluoriir i¢ceren dis macunlarinin plak olusu-
mu lizerinde inhibitér etkinlige sahip oldugu belirtilmistir (3).

CHx'den daha az boyamaya neden olan % 0.035'lik Bakir sil-
fat soliisyonlarinin ise plak ve gingivitis lizerinde etkili bulundu-
gu ve dental plaga baglanma egiliminin c¢inkodan ¢ok daha fazla
oldugu gosterilmistir (4,48). Belirtilen bu o6zelliklerin detayli ve
uzun siireli caligmalarla incelenmeleri gerekmektedir.

SONUC

Antiseptik ajanlarin kullaniminda periodontal hastaliktan so-
rumlu spesifik organizmalara karsi etkili olanlarin seleksiyonuna
dikkat etmek gerekir. Hem pelikila tutunma o6zelliklerinin olmasi
hem de spesifik tiirdeki bakterilere etkili olanlarin seg¢ilmesi klinik
uygulaniglarindaki dogrulugu kanitlamaktadir.

Gilniimize kadar yapilan c¢esitli deneysel ¢aligmalarla elde edi-
len verilerden CHx'nin en iyi antiplak ve antigingivitis 6zellikli bir
antiseptik ajanlarin secimi genellikle spesifik plak teorisine gore
sikler gibi bazi yan etkilerinden dolay1 kullanim sinirlamasi vardir.

Biitiin bu bilgilerin 15181 altinda kimyasal ajanlarin hicbir za-
man mekanik dis temizlik islemlerinin yerini tutamiyacaklari, an-
cak dental plagin uzaklastirilmasinda bu islemlere yardimci birer
ajan olarak fonksiyon yapabilecekleri goriisiinde birlesilmektedir.
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