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OzZET

Dis curukleri birgok Ulkede ©nemli bir halk
saghig sorunudur. Bu nedenle cliriik galismalarinin
odak noktasi dis clrligiiniin 6nlenmesi ve baslangig
glrlklerinin remineralizasyonuna dogru yonelmistir.
Her ne kadar dig glirigu ilerleyici tarzda seyir gbsteren
bir hastallk olsa da, erken asamada durdurulabilir ve
kavitasyon olusmadan remineralize edilebilir
niteliktedir. Klinik uygulamalarda; iyon teknolojileri,
biyoaktif ajanlar, seker alkolleri, bitkisel ajanlar ve
kalsiyum fosfat kaynakli ajanlar gibi  birgok
remineralizasyon ajani ve c¢lriik Onleyici ajan
kullaniimaktadir. Bu derlemede giriik 6nleyici ajanlar
ve remineralizasyon ajanlari  hakkindaki bilgiler
incelenmis ve konu ile ilgili ¢alismalarin agiklanmasi
amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Mine remineralizasyonu,
remineralizasyon ajanlari, glriik 6nleyici ajanlar

ABSTRACT

Dental caries is a major public health problem
in most countries. For this purpose, the focus in caries
research has recently shifted to prevention of dental
caries and remineralization of incipient carious.
Although dental caries is a disease characterized
progressive manner, it can be stopped at an early
stage and can be remineralized before a cavitation
ocur. There are several remineralization agents and
caries preventive agents used in dental practice, such
as ionic technologes, bioactive agents, sugar alcohols,
herbal agents and calcium-phosphate based materials.
In this review, the informations about caries
preventive agents and remineralization agents were
examined and aimed to explain the studies on this
subjects.

Keywords: Enamel remineralization,
remineralization agents, caries preventive agents

GiRiS

Dis clrigl, dis sert dokularinin karyojenik
mikroorganizmalar tarafindan lokalize ykimi ile
karakterize patolojik bir suregtir. Birgok gelismis Ulkede
dis clirGidu prevelansi gegmis yillara gore azalmis olsa
da, glnimizde temel saglik problemlerinden biri
olarak 6nemini siirdiirmektedir.

Dis sert dokulari, agiz ortamindaki pH degisim
dinamiklerinden siirekli olarak etkilenmektedir. Adiz
ortaminda pH seviyesinin minenin hidroksiapatit
kristalleri igin kritik deder sayilan 5,5in altina diismesi,
mine yapisinda bulunan

Glnimiizde kalsiyum ve fosfat iyonlarinin
goziinerek yapidan uzaklasmasina neden olmakta ve
dis sert dokularinin  demineralizasyonu olarak
adlandirilan siire¢ baslamaktadir.>> Ortam pH'indaki bu
degisiklik diyet karbonhidratlarinin varliginda plak
bakterileri tarafindan Uretilen organik asitlerin yarattigi
etkiden kaynaklanmak- tadir. EGer pH seviyesini kritik
dizeyde tutan faktorler ortadan kalkmaz ise, mine
yapisinda bulunan minerallerin fazla miktarda kaybi
gozlenerek dis ciirigliniin tipik karakteristigi olan mine
dokusu kaybi ve kavitasyon meydana gelmektedir.’
Mine dokusundaki bu kayip, pH tekrar normal seviyeye
gelene kadar devam etmektedir. Agiz ortaminin pH
seviyesini diisiiren etkenler kisa bir stre igin etki eder-
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se, pH degerinin tekrar yiikselmesi sonucu ¢oziinen
iyonlar mine Uzerine ¢okelir ve remineralizasyon olarak
adlandirilan siirec meydana gelir.*

Son vyillarda, dis clrtginin patolojik sirecinin
anlagilmasi ve remineralizasyon ve demineralizasyon
siireglerine etki eden faktorlerin belirlenmesi sayesinde
koruyucu uygulamalar 6n plana gikmistir. Deminerali-
zasyon ve remineralizasyon olarak adlandinlan dig sert
dokularinda mineral dengesinin dedisimini yansitan iki
siireg arasindaki denge, oral cevreyi etkileyen birgok
faktdr nedeniyle bozulabilmektedir.® Koruyucu uygula
malarin  amaci,  demineralizasyonu  olugsmadan
engellemek veya demineralize olan alanlari kavitasyon
olusmadan remineralize ederek dis sert dokularini eski
sagligina kavusturmaktir.®

Glinimiize kadar, remineralizasyonda en énemli
rolii oynayan Ca ve P iyonlarina tikiriigin doygunlu-
dgunu arttirmak suretiyle veya ortamda bulunan bu
iyonlarin dis ylzeyine ¢okelmesinde katalizor rol oyna-
yacak ideal remineralizasyon ajanini elde edebilmek
icin pek cok calisma yapilmistir. Bunun yani sira, dis
sert dokularinin demineralizasyon siirecini 6nlemek
amaciyla kullanilan materyallerle ilgili de bircok calisma
mevcuttur. Bu derlemenin amaci; dis hekimliginde
kullanilan remineralizasyon ajanlari ve gurik Onleyici
ajanlar ile ilgili bilgilerin tanimlanmasi ve gincel
arastirmalarin sunulmasidir.

REMINERALiZASYON
CURUK ONLEYiCi AJANLAR

Glruk Onleyici ajanlar ve remineralizasyon
ajanlar, iceriinde bulunan kimyasal olarak aktif
bileside ya da 06zel Uretim ydntemlerine gore siniflan-
dirimaktadirlar. Buna gére materyaller, mineral ve iyon
teknolojileri, seker alkolleri, bitkisel kaynakli ajanlar,
biyoaktif materyaller ve nanoteknolojik Grtinler ile diger
kalsiyum ve fosfat kaynakli remineralizasyon ajanlari
olmak Uzere beg temel baglikta toplanabilir.

AJANLARI VE

A. Mineral ve iyon Teknolojileri

1.Flor Iyonu

Glntmiizde dis cuirtklerini nlemek amaciyla en
¢ok kullanilan materyal olan flor, dis minesi Uzerinde
glrik onleyici etkisini demineralizasyonu onleyici ve
remineralizasyonu arttirici birgok yoldan gdstermek-
tedir. Pellikil ve plak formasyonunun onlenmesi, plak
mikroorganizmalarinin  asit dretiminin  inhibisyonu,
dogal minedeki hidroksiapatit yapisindan clriide karsi
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daha direncgli bir yapi olan fluorohidroksiapatit
olusumunun saglanmasi, kalsiyum ve fosfat iyonlarinin
dis ylzeyine ¢okelmesinin hizlandirimasi ve bakterisit
ozellikleri florun cliriik dnleyici ve remineralize edici
etkisini aciklamaktadir.”® Flor; sistemik olarak veya
topikal olarak uygulanabilmektedir. Glinimiizde kabul
edilen goris; topikal olarak uygulanan flor preparat-
larnin daha etkili oldugu y®éniindedir.® Bu nedenle
tlkurik ve dental plakta flor iyonu varigi deminerali-
zasyonun Onlenmesi ve remineralizasyonun saglanmasi
icin 6nemlidir.

Florun clrik onleyici etkisinin kanitlanmasiyla
beraber tek bagina flor veya flor ile kombine edilen
birgok Uriin hakkinda detayli galigmalar yapilmistir.
Nalbantgil ve arkadaslari®; NaF icerikli flor verniklerinin
ortodontik braketler gevresinde olusturduklar etkileri
degerlendirdikleri calismalarinda, verniklerin  hem
demineralizasyondan korunmada hem de demine-
ralizasyonun geri dodndirilmesinde oldukca etkin
materyaller olduklarini bulmuslardir. Yine Alsaffar ve
arkadaslan®®, flor icerikli fissiir &rtiiciiler ile konvan-
siyonel flor icermeyen fissir ortiicllerin komsu mine
dokusu (zerinde olusturduklar degdisiklikleri degerlen-
dirdikleri galismalarinda; flor igerikli fissiir ortiiciilerin
demineralizasyonu 6nlemede ©nemli dlglide basarili
oldugunu bildirmislerdir. Rodriques ve arkadaslar!,
flor salan cam iyonomerlerin demineralize dis sert
dokulan {zerindeki etkilerini dederlendirdikleri calisma-
larinda, ylksek flor salimi yapan restoratif materyal-
lerin remineralizasyonda daha basarili sonuglar verdi-
gini belirtmislerdir. Baska bir calismada Chu ve
arkadaslar*? 5-7 yas arasl cocuklarin anterior dislerin-
den baslangig ¢lirik lezyonuna sahip olanlara 12 ay
boyunca diizenli araliklarla uyguladiklari sodyum floriir
ve giimis diamin florir jellerinin etkilerini degerlendir-
migler ve 12 ay sonunda demineralizasyonun anlamli
derecede inhibe edildigi ve remineralizasyonun saglan-
di§i sonucuna varmiglardir. Calvo ve arkadaslan® %
1,23 asidule fosfat jelin demineralize dis ylizeyine
topikal olarak uygulanmasinin demineralizasyonun geri
dondiirilmesinde oldukga etkili bir yontem oldugunu
belirtmiglerdir.

Calismalarin sonuglar gozden gegirildiginde flor
ve flor bilesikleri, demineralizasyonun inhibisyonu,
remineralizasyonun saglanmasi, antibakteriyel etkisi ve
kolay ulasilabilirligi ile guriik ©nleyici programlarda
yaygin olarak tercih edilen faydali materyaller olarak
dederlendiriimektedir.
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2. Giimiis Iyonu

GUmus bilesikleri giimls nitratin st dislerinde
clriik insidansinin azaltilmasi amaciyla kullaniimaya
baslamasiyla dis hekimligi alaninda popiilerlik kazan-
mistir. Daha sonra daimi dislerde clriik 6nleyici ajan,
kavite dezenfektani ve hassasiyet giderici olarak
kullanim alani bulmustur.** Giimiis iyonu, asidik kosul-
larda dis sert dokularinin ¢oziintrligind azaltmasi ve
demineralize dokularin remineralizasyonunu saglamasi
nedeniyle farkli remineralizasyon calismalarina konu
olmustur,1#16

Zhi ve arkadaglarinin®® giimiis ve flor iyonlarini
demineralize dig ylzeylerine topikal olarak uygulayarak
olusan etkileri degerlendirdikleri galismalarinda; her iki
iyonun yiizeyde mineral depozisyonu sadladidi, birlikte
uygulandiklarinda ise remineralizasyon (izerine anlamli
etkilerinin olmadigi bildirilmistir. Mei ve arkadaslar®,
%38'lik glimiis diamin florlir sollisyonunun demine-
ralizasyonu onledigini, mineral kaybini minimale
indirdigini ve karyojenik bakteriler (zerine bakterisit
etki gosterdigini bildirmislerdir. Glimis iyonu igerikli
primerlerin antibakteriyel etkinliklerinin degerlendirildigi
galismalarda glimis igeriginin glimis iyonu icermeyen
kontrol gruplarina gore antibakteriyel 6zelliklere katki
sagladigi bildirilmigtir, /18

Bu calismalar gdstermistir ki, gimis iyonu
antibakteriyel olusu, demineralizasyonun 6nlenmesi ve
remineralizasyonun saglanmasi gibi olumlu &zellikleri
nedeniyle giiriik 6nleyici ve remineralizasyon saglayan
materyaller igerisinde tercih edilebilir niteliktedir. Ancak
disler (izerinde renklenmeye sebep olma ozelligi,
kullanimini  kisitlayan bir faktér olarak 6n plana
gikmaktadir.

3. Demir iyonu

Demir eksikligi anemisinin tedavisi amaciyla
gidalara ilave edilen demirin tek basina veya flor, bakir
gibi iyonlarla beraber kullaniminin girik onleyici etkisi
lizerine yapilan bircok calisma mevcuttur.!®?> Demir
iyonunun bu etkisi asidik kosullarda minenin g¢6ziiniir-
IGguniin azaltiimasi, plak pH'ini diislirmesi, oral strep-
tokoklar Uzerine bakterisit ve bakteriyostatik etkisinin
olmasi ve streptokoklarin glikoziltransferaz enzim
aktivasyonunu azaltmasi ile iliskilendirilmektedir.?2

Pecharki ve arkadaglari®, demir iyonunun suk-
rozun neden oldugu demineralizasyonu inhibe ettigini
ve bu etkinin dental biyofilmdeki streptokokus mutans
(MS) formasyonunun baskilanmasi ile iligkili oldugunu
belirtmislerdir. Devulapalle ve Mooserin® 6 mmol/L
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ferrik slilfati dig ylizeyine topikal olarak uyguladiklar
in-vitro galismalarinin sonucunda, arastiricilar ferrik
silfat uygulamasinin  glikoziltransferaz  aktivitesini
tamamen inhibe ettigini gostermislerdir. Rosalen ve
arkadaslarinin® konu ile ilgili bir baska calismasi, 10
mmol/L demir igeren kolanin dis minesinin gdziinmesini
in-vitro olarak inhibe ettigini, bununla beraber demir
katkisinin dis boyama, tat bozukluklari, toksisite gibi
yan etkiler yaratabilecedini gostermektedir. Martinhon
ve arkadaslar??, 15 mmol/L ferik siilfatin dis minesinin
ylizeyinden mineral kaybini azalttigi, bununla birlikte,
dental biyofilmde olusan, g¢oziinebilir polisakkaridler
lizerinde bir etki yaratmadigini belirtmiglerdir. Bununla
birlikte, Alves ve arkadaslar®> Fe*? iceren soliisyonlarin
konsantrasyonlarinin  remineralizasyon ve demine-
ralizasyon (zerine etkisini degerlendirdikleri in-vitro
galismada, 18 mg Fe/mL igeren solusyonlarin kulani-
minin  demineralizasyonu 6nlemede en basarili
solusyon oldugunu, demineralize lezyonun remine-
ralizasyonunda ise herhangi bir artisa neden olmadigini
gbstermislerdir. Yine Hidaka ve arkadaslari®®, demir
iyonlarinin Ca ve P iyonlarinin dis ylizeyine ¢okel-
melerini engelledigini bulmuslardir. Benzer sekilde
Guggenbuhl ve arkadaslarinin® yapti§i calisma da bu
bulgular destekler niteliktedir. Bu calismalar isiginda,
demir iyonunun demineralizasyonu 6nledidi, antibak-
teriyel etki gosterdigi fakat demineralize alanlarin
remineralizasyonunda herhangi bir katkisinin olmadig
sonucuna ulagilabilir.

B. Seker Alkolleri:

1. Ksilitol:

Ksilitol; gesitli sellilozlu Grinlerden elde edilen,
oral  mikroorganizmalar  tarafindan  metabolize
edilemeyen 5 karbonlu bir seker alkollidir ve guiriik
Onleyici etkisi nedeniyle uzun vyillardir birgok dig
hekimligi iriiniinde kullaniimaktadir.?® Ksilitoliin iirik
Onleyici etkisi hem patolojik bakteriler tarafindan
fermente edilememesine hem de antibakteriyel
oOzelliklerine baglanmaktadir. Ksilitolli Grinler kullanan
bireylerde tukiarik akis hizinin arttig, tikdrik akis
hizinin artmasina bagl olarak tiikiirigiin tamponlama
kapasitesinin arttidi ve oral cevrenin pH dederinin
ylkseldigi bilinmektedir. Ksilitollin yapisinda bulunan
hidroksil iyonlar tiikrik sivisinda bulunan Ca ve P ile
badlanmakta ve bdylece tikrik igerisinde ve agiz
ortaminda Ca seviyesinin belirli bir diizeyde kalmasini
sadlamaktadir. Ksilitollin bakteriler tarafindan fermente
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edilememesi asit olusturan mikroorganizmalarin asit
Uretimini baskilanmasini saglamakta ve bdylece oral
cevrenin pH degerinin diismesi dnlenmektedir?’. Ayrica
ksilitol ekstrasellller polisakkarit miktarini azaltmakta
ve boylece asidojenik bakterilerin dis yiizeyine
yapismasina engel olmaktadir.?®

Ksilitol; sakiz, dis macunu, ilaglar, adiz garga-
ralar gibi birgok Uriin igerisinde kullanilabilir niteliktedir
ve remineralizasyon kapasitesi ve ¢liriik onleyici etkisi
ile ilgili yapilan bircok calisma mevcuttur,?®3

Ksilitoliin, mutans streptokoklarin anne-gocuk
gecisini azaltarak clrlk Onleyici etki gosterdigi yapilan
calismalarda gdsterilmistir.? Séderling ve arkadas-
larinin?® 6 yillk Klinik takip calismalarinda, ksilitollii
sakiz cigneyen annelerin gocuklarinin oral florasi
incelendiginde mutans streptokok kolonizasyonunda ve
5 yillik gézlem periyodunun sonunda c¢lriik prevelan-
sinda anlamli derecede azalma goriilmistir. Calisma-
nin sonuglar ksilitoltin bakteriyel transfer ve koloni-
zasyonu inhibe ettigini gostermistir. Bagka bir calis-
mada Loesche, giinde 5-7 gr ksilitoliin sakizla beraber
tliketiminin hem plak icerisinde hem de tikiriikte MS
sayisini  azalttklanini  bulmuslardir.  Bradshaw ve
arkadaslar®!, ksilitolin hedef mikroorganizmasinin
mutans streptokoklar oldugunu bildirmislerdir. Gaffar
ve arkadaslar®?, ksilitol, NaF ve ksilitol+NaF icerikli dis
macunlarinin  remineralizasyon (zerine etkilerinin
inceledikleri galigmalarinda, ksilitol+Flor kombinasyo-
nunun tek bagina flor ya da tek basina ksilitol igeren
dis macunlarindan anlaml derecede daha fazla
remineralizasyon meydana getirdigini bulmuslardir.

Tim bu galismalarin 1giginda  antibakteriyel
etkinligi, tikurik tamponlama kapasitesi (izerine
olumlu etkileri ve birgok Uriin igerisinde kullanilabilir
olusu nedeniyle ksilitol glrik o©nleyici ajan olarak
guniimizde pek c¢ok Urtin igerisinde yerini almig, etkisi
kanitlanmig bir materyaldir.

2. izomalt:

Seker alkolleri igerisinde yer alan izomalt,
sekerleme ve sakizlarda siklikla kullanilmaktadir ve oral
bakteriler tarafindan fermente edilemediginden non-
karyojenik ve non-asidojenik sinifina girmektedir.?
Izomaltn Ca baglayic ozelligi clrik  ®6nleyici,
remineralizasyonu etkileyebilecek bir (rlin olarak
degerlendiriimesine olanak saglamistir.* Takatsuka ve
arkadaslan®, izomalt icerikli dis macunu ve agiz
calkalama solusyonlarinin mine remineralizasyon ve
demineralizasyonu Uzerine etkilerini /n-situ ve in-vitro
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olarak dederlendirdikleri galismalarinda, izomaltin
remineralizasyon slirecinde olumlu etki yarattigini,
bununla beraber asil etkisini flor ile birlikte
kullanildiginda gosterdidini bildirmislerdir. Bu nedenle

izomaltin  flor icerikli  Grlinlere ilave  olarak
kullanilabilecegini 6nermiglerdir.

3.Sorbitol:

Sorbitol, mutans streptokoklar tarafindan

fermente edilebilmesine ragmen; sukroz, glikoz ve
friiktoz gibi diyet sekerleri ile kiyaslandiginda Uretilen
asit orani anlamli olarak daha azdir®, bu nedenle non-
karyojenik seker olarak adlandirimaktadir.” Ancak bu
yapay sekeri ksilitol ile kiyaslayan galigmalar incelen-
diginde ksilitolin daha Gstiin oldugu sdylenebilir.
Ornegin; Splieth ve arkadaslar®, ksilitol ve sorbitol
icerikli pastil kullanan bireylerin plak asidojenitesinde
olusan dedisiklikleri incelediklerinde, ksilitol igerikli
pastil kullanan bireylerin sorbitol igerikli pastil kullanan
bireylere oranla plak pH'inda anlamli derecede azalma
oldugunu bildirmiglerdir. Ayni sekilde, Thorild ve
arkadaslarinin® yeni dogan bebeklerin annelerine tek
basina ksilitol, sorbitol+ ksilitol+ klorheksidin ve
sorbitol+ksilitol+flor icerikli dis macunlari cigneterek
anne-gocuk oral flora gegisi ve gocuklardaki etkilerini
inceledikleri calismalarinda, en basarii grubun tek
basina ksilitol grubu oldugunu bildirmislerdir.

Bu calismalar 1sidinda, sorbitoliin gliriik 6nleyici
materyal olarak kullanilabilir oldugu fakat bu etkisinin
ksilitol ile  kiyaslandiginda daha az oldugu
gorilmektedir.

C. Bitkisel Kaynakh Ajanlar

1. Kitosan:

Dodada bulunan kitinin deasetilasyonu sonucu
elde edilen bir biyopolimer olan kitosan, bakteriostatik
ve bakterisit Ozellikleri nedeniyle dis curlklerinin
Onlenmesi amaciyla kullanilmaktadir. Ayrica kitosan
oral kavitede pH dederlerini diisiiren organik asitlerin
etkilerini tamponlayabilmektedir.*°

Hayashi ve arkadaglarina gére*, kitosan icerikli
sakiz ¢igneyen bireylerde karyojenik bakterilerin
bliyiimesinin inhibisyona ugramaktadir ve kitosanin bu
etkisi yalnizca tikirdk akiginin stimulasyonun sonucu
dedil ayni zamanda kitosanin direk bakterisit ve
bakterostatik etkisinden de kaynaklanmaktadir. Bu
galismanin sonuglari sakiza kitosan ilavesinin karyojenik
bakterilerin liremesinin kontroliinde basarili bir Griin
oldugunu gostermistir. Yine ayni sekilde, Uysal ve

116



Atatiirk Univ. Dis Hek. Fak. Derg.
J Dent Fac Atatiirk Uni
Supplement: 9, Yil: 2014, Sayfa : 113-125

arkadaslar da* kitosan iceren sakiz cignemenin zayif
oral hijyene sahip hastalarda tikrikteki karyojenik
bakteri bliyiimesini inhibe ettigini ve mine dekalsific-
kasyonunu azalttigini bulmuslardir. Arnaud ve arkadas-
lari*® kitosanin mineden mineral salinmasini inhibe
ederek demineralizasyonu onledigini belirtmislerdir.
Muzzarelli ve arkadaglan® ise kitosanin plak mikroor-
ganizmalar Gzerine etkilerini inceledikleri calisma-
larinda, kitosanin birgok patojenik bakteri (izerinde
bakterisit etki gosterdigini bildirmislerdir. Fujiwara ve
arkadaslarinin®  kitosanin farkli konsantrasyonlarda
kullaniminin bakteriyel bliyiime Uzerine etkilerini irdele-
dikleri calismalarinda, %?2'lik kitosan sollisyonunun
optimal konsantrasyon oldugunu ve streptokok mu-
tanslar Gzerinde neredeyse tam bir inhibisyon sadla-
digini gbstermiglerdir. Bae ve arkadaslarina* gore,
kitosan adiz calkalama soliisyonu olarak kullanildidinda,
antibakteriyel etkisinin yaninda plakta azalmaya da yol
agmaktadir.

Galismalardan elde edilen sonuglar bir arada
dederlendirildiginde kitosanin; dis sert dokularinin
demineralizasyonunu  onlemekte  etkili  oldugu
anlasiimaktadir, remineralizasyon kabiliyeti konusunda
ise sinirli bilgi mevcuttur. Kitosanin bakterisid ve
bakteriyostatik etkisi birgok calismada gdsterilmistir. Bu
nedenle antibakteriyel bir glrik o6nleyici ajan olarak
kullanilmasi tavsiye edilebilir niteliktedir.

2. Galla Chinensis (G. Chinensis)

Bir tlr bitkisel ilag tiri olan G. Chinensis
Ozlinin ¢lrik igin profilaktik amagcla kullanimi bazi
galismalara arastirma konusu olmustur. G. chinensis
hidrolize tanen bakimindan zengindir ve biyolojik etki-
leri genis bir alana yayllmaktadir. Remineralizasyon agi-
sindan degerlendirildiginde, dis sert dokularinin kristal
yapisini  etkileyerek olumlu etki yaratud iddia
edilmektedir.*’

Huang ve arkadaslarina®’ gére, nanohidrok-
siapatit ve G. Chinensisin baslangic mine lezyonlar
lizerine etkileri incelendiginde, hem nanohidroksiapatit
hem de G. Chinensis bagslangig gurik lezyonlar
Uzerinde remineralizasyon olustururken, iki drindn
birlikte kullanimi anlamli bir sinerjik etki yaratmaktadir.
Chu ve arkadaslari*® G. Chinensisin kimyasal iceriginin
baslangic criikleri (izerine etkilerini dederlendirdik-
lerinde, G. Chinensisin minede olusan demineralizas-
yonu inhibe ettigini ve dis minesinin reminerali-
zasyonunu arttirdigini  bildirmiglerdir. Cheng ve
arkadaslar®® G. Chinensisin mine vyapisi Uzerinde
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etkilerini dederlendirdikleri caligmalarinin sonucunda,
G. Chinensisin kimyasal igeriginin; mine kristallerinin
morfolojisini, yapisini ve kimyasal icerigini etkileyerek
demineralizasyon/ remineralizasyon dengesini diizenle-
digini bulmuslardir. Diger taraftan Xie ve arkadaslar®
ise G. Chinensisin florun yarattidi remineralizasyon
etkisinden farkll olarak, lezyonun en dis ylzeyinde
olusan remineralizasyonu vyavaslattigini ve bdylece
lezyon govdesine iyon transportuna izin verdigini
vurgulamiglardir. Bu nedenle G. Chinensisin flordan
farkli bir remineralizasyon sadlayici etkisi bulunmak-
tadir. Ayrica Huang ve arkadaglan®® tarafindan G.
Chinensis igerikli bir solusyonun g¢oklu mikrobiyal
biyofilmlere etkilerinin dederlendirildigi bir calismada;
bu solusyonun, alkali pH'da etkili olmadidi, clrik
Onleyici etkisinin kritik pH degeri olarak kabul edilen
5,5'in altinda etki ettigi gdsterilmistir.

Bu calismalar, G. Chinensisin hem girtk onleyici
bir ajan hem de remineralizasyon ajani olarak
kullanilabilecegini ortaya cikarmaktadir. Ayrica florun
remineralizasyon = mekanizmasindan  farkli  olan
mekanizmasi yiizey alti lezyonlarin remineralizasyo-
nununda basarili bir materyal olarak kullanilabilecegini
disiindiirmektedir.

3. Teobromin

Teobromin, teofilin ve kafein benzeri bilesikler
iceren metilksantin ailesinden bir alkaloittir ve ana
kaynagi kakao bitkisidir. Dis sert dokularinin
mineralizasyonu Uzerine etkileri kesfedildikten sonra
birgok calisma ile guriik 6nleyici etkisi arastiriimistir.

Amaechi ve arkadaslar®’, teobrominin apatit
formasyonunu saglayan 6zelligi sayesinde reminerali-
zasyonu arttirici bir etkiye sahip oldugunu bulmuslardir
ve bu etkinin florla kiyaslanabilir nitelikte oldugu
sonucuna varmislardir. Kargiil ve arkadaslar®® yap-
tiklar galismada teobrominin mine ytizeyinin korunma-
sinda etkili oldugunu gozlemlemiglerdir. Nakamato ve
arkadaglarinin®* deney hayvanlan iizerinde gercek-
lestirdikleri galismalarin sonuglarina gore; teobromin
hem minedeki apatit kristallerinin ¢6ziinmeye karsi
direncini hem de mine yizeyinde kristallesmeyi
arttirmaktadir. Calismalar teobrominin remineralize
edici ve demineralizasyonu Onleyici etkisi oldugunu
gostermektedir. Dis sert dokularinin remineralizasyonu
amaciyla  kullanilabilecek  bir  materyal olarak
gorilmektedir.
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D. Biyoaktif Materyaller ve
Nanoteknolojik Uriinler
1. Kalsiyum Sodyum Fosfosilikat

(Biyoaktif Cam):

Son vyillarda dis hekimliginde kullamim alani
bulan biyoaktif camlar, biyomateryal olarak adlandirilan
malzeme grubundandir. Biyoaktif camlar, dis hekimli-
ginde dentin hassasiyetinin giderilmesi, vital tedaviler,
kemik rejenerasyonu, dis sert dokularinin reminerali-
zasyonu, antibakteriyel tedaviler gibi birgok alanda
kullaniimaktadir.>® Dis sert dokularinin reminerali-
zasyonu amaciyla degerlendirildiginde; biyoaktif camlar
tiikirtik ile temas haline geldiginde, remineralizasyon
icin kullanilabilir olan sodyum kalsiyum ve fosfor
iyonlarinin  salimi  gergeklesmekte ve bu sayede
minenin kompozisyonunu olusturan hidroksiapatite
benzer hidroksikarbon apatit olusmaktadir. Bu nedenle
biyoaktif camlarin dis hekimliginde remineralizasyon
amaciyla kullanilabilecegi disiiniiimektedir.>”>° Biyo-
aktif camlarin partikil boyutlari nano seviyelerdedir. Bu
0zelligi nedeniyle daha hizli iyon salimi gergeklestire-
bilmekte ve biyoaktif ozelligi daha belirgin olarak
ortaya cikmaktadir.

Flor igeren ticari bir dis macunu ile flor ve
kalsiyum sodyum fosfosilikat Griintiniin karsilastirildigi
bir c¢alismada kalsiyum sodyum fosfosilikat dis
temizleyici ajanin erken ddnem gurik lezyonlarinda
daha vyiiksek derecede remineralizasyon sadladidi
sonucuna varimistir.%® Dlamanti ve arkadaglari®
biyoaktif cam ile sodyum floridin baslangic cliriik
lezyonlar Uzerine etkilerini karsilagtirdiklar calismada,
biyoaktif camlarin flora alternatif bir remineralizasyon
ajani olarak kullanilabilecegini bildirmislerdir. Ayrica
biyoaktif cam kompozisyonunun ¢liriik yapici patojen
mikroorganizmalar (izerine etkilerinin degerlendiril-
diginde materyalin mutans streptokoklar (zerinde
anlamli bir antimikrobiyal etkiye sahip oldugu ve oral
cevrenin pH'ni yiikselttigi bildirilmistir.> Bir bagka
calismada ise yapay tiikirik ortaminda, viicut i1sisinda
biyoaktif cam materyalin apatit tabakasi olusturdugu
belirtilmigtir.8> Tim bu calismalar gdstermistir ki,
kalsiyum sodyum fosfosilikat flora alternatif olarak

kullanilabilecek  bir  ¢lrlik  o6nleyici ajan ve
remineralizasyon ajanidir.

2. Trikalsiyum silikat

Biyoaktif =~ materyaller olarak  adlandirilan
malzeme grubunda yer alan trikalsiyum silikat, dis sert
dokular  Gzerinde apatit formasyonu olusturma
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kabiliyeti konu
olmustur.

Trikalsiyum silikat ve 1000 ppm flor icerikli iki
Grtindin demineralizasyon slirecine etkilerinin
kiyaslandi§i /in-vitro bir calismada, flor ve trikalsiyum
silikatin benzer etki gosterdigi, kalsiyum silikat
materyalinin ~ demineralizasyonu  Onlemede  ve
remineralizasyonu arttirmada kullanilabilecek biyoaktif
bir kaynak oldugu belirtilmistir.®* Dong ve
arkadaslarinin® asitlenmis mine yiizeyine trikalsiyum
silikat icerikli bir pasta kullaniminin  sonuglarini
inceledikleri galismalarinda, kalsiyum silikatin mine
ylizeyinde apatit formasyonunu indikledigi, mine
ylizeyine Ca-P c¢oOkelmesini sadladigi ve minenin
korunmasinda ve yenilenmesinde kullanilabilir  bir
materyal oldugu gosterilmistir.

3. Nano Hidroksiapatit:

Mine dokusu kompleks bir yapi géstermekle
beraber esas olarak 20-40 nm boyutundaki hidroksia-
patit nanopartikiillerinden meydana gelmistir. Ilk olarak
tretilen sentetik mikrohidroksiapatit materyaller yiiksek
biyouyumlu &zellije sahip olmalari ve dis minesiyle
benzer kimyasal 6zellikler gostermeleri nedeniyle remi-
neralizasyon caligmalarinda yer almis materyallerdir.
Diger taraftan mikrohidroksiapatitler diger kalsiyum
fosfat bilesikleriyle kiyaslandiginda daha az ¢oziinir-
lige sahiptir.®%° Bu nedenle hidroksiapatitin ¢dziinir-
Iigind arttirarak salinan Ca ve P iyonlarinin oranini
arttirmak amaciyla nanohidroksiapatitler gelistirilmis ve
remineralizasyon galismalari bu dogrultuda
yogunlagmistir.

Lee ve arkadaslar® nano-hidroksiapatit ve
mikro-hidroksiapatit igerikli cam iyonomer restoratif
materyallerin  remineralizasyon  (izerine  etkilerini
incelediklerinde her iki grubun da baslangic mine
lezyonlarinin remineralizasyonunu sagladigini, ayrica
nanohidroksiapatit icerikli cam iyonomerin deminerali-
zasyonu Onlemede anlamh derecede fark gosterdigini
ifade etmiglerdir. Bir baska calismada, Huang ve
arkadaslar® dinamik pH siklusu sartlarinda nanohidr-
oksiapatit ve mikrohidroksiapatitin remineralizasyon
lizerine etkilerini dederlendirmis, her iki materyalin de
remineralizasyonu arttirdiini, bununla beraber nano-
hidroksiapatitin mikrohidroksiapatite kiyasla daha fazla
olumu etki yarattidini bildirmislerdir. Nanohidroksiapatit
ve aminflorid igerikli dis macunlarinin remineralizasyon
kapasitelerinin degerlendirildigi /n-vitro bir galismada,
galisma sonuclari  nanohidroksiapatit igerikli dis

nedeniyle pek c¢ok arastirmaya
64,65

118



Atatiirk Univ. Dis Hek. Fak. Derg.
J Dent Fac Atatiirk Uni
Supplement: 9, Yil: 2014, Sayfa : 113-125

macununun baslangi¢ clirlik lezyonlarinin reminerali-
zasyonunda daha basarill oldugunu gdstermistir.®
Huang ve arkadaslar’? ise dinamik pH siklusu kosulla-
rinda optimal nanohidroksiapatit konsantrasyonu ve
nanohidroksiapatitin baslangic ciiriik lezyonlar Gzerine
etkilerini /n-vitro olarak dederlendirdikleri calismala-
rinda, %10 nanohidroksiapatit konsantrasyonunun en
uygun konsantrasyon oldugunu ve dizenli olarak
kullaniminin  remineralizasyonun tegvikinde yararh
oldugunu gdstermislerdir. Swarup ve Rao’?, %10
nanohidroksiapatit ile %2 sodyumfloridin reminerali-
zasyon (zerine etkilerini dederlendirdikleri calismala-
rinda 20 nm genigliindeki nano hidroksiapatit
kristallerinin florla kiyaslandidinda baslangic giriik
lezyonlarinin  remineralizasyonunda daha basaril
oldugunu belirtmislerdir. Bunun yaninda, nétral
kosullar altinda hidroksiapatitin remineralizasyonu tam
olarak sadlayamadidini, asidik kosullarda hidroksia-
patitin daha fazla c¢Oziinerek iyonlarin saliminin ve
penetrasyon derinliginin artarak remineralizasyonu
daha hizli gerceklestidini bildirmislerdir.

Calismalara dayanilarak elde edilen veriler,
hidroksiapatitin imit verici bir remineralizasyon ajani
oldugunu géstermektedir.

4. Kazein Fosfopeptid Amorf Kalsiyum
Fosfat (CPP-ACP):

Kazein fosfopeptid amorf kalsiyum fosfat (CPP-
ACP) kompleksi; tiim hayvansal siitlerin igerisinde yer
alan kazein fosfopeptidin, icerdigi fosfoseril uzantilar
boyunca amorf kalsiyum fosfati baglayarak soliisyon
icerisinde ¢okelmeleri icin gerekli boyuta ulasmalarini
engellemesiyle meydana gelmektedir. CCP-ACP clirlik
Onleyici etkisini bakteriyel kolonizasyonu Onleyerek,
dental plagin Ca ve P seviyesini yiikselterek ve serbest
Ca ve P baglayarak gdstermektedir.”>”* Giinimizde
CCP-ACP; solusyon, sekersiz sakiz, gargara, dis
macunu gibi Urinlerde remineralizasyona olan katkilari
nedeniyle kullaniimaktadir.

CPP-ACP nanokompleksinin glriik onleyici etkisi
birgok galismada gdsterilmistir. CPP-ACP igerikli agiz
calkalama sularinin /n-situ degerlendirildigi bir calis-
mada, baslangic ciriik lezyonlarinda yiiksek oranda
remineralizasyonu sagladigi  bildirilmistir.”> CPP-ACP
icerikli dis macunlarinin dentin yilizeyinde olusturulan
baslangig clirlik lezyonlar lizerine etkilerinin degerlen-
dirildi§i baska bir calismada ise, materyalin dis
ylizeyinde Ca ve P gokelmesi saglayarak reminerali-
zasyona anlamli katkida bulundugu gésterilmigtir.”*
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CPP-ACP ile yapilan caligmalarin tim{ degerlen-
dirildiginde, yiiksek  remineralizasyon  kabiliyeti,
materyalin ulasilabilirligi ve kolay kullanimi nedeniyle
Onerilebilecek bir remineralizasyon ajanidir.

5. Kazein Fosfopeptid Amorf Kalsiyum
Floro Fosfat (CCP-ACFP):

CCP-ACP ve flor giriik dnleme ve reminerali-
zasyon amaciyla birlikte kullanildiklarinda sinerjik etki
yaratmaktadir. Reynolds ve arkadaslarn yaptiklari
calismanin sonuglarina gére %1 CCP igeren solusyonla
500 ppm flor iceren solusyonun etkilerini degerlen-
dirdiklerinde, birlikte kullanimlari sonucu reminerali-
zasyon etkisinin arttigini ve florun %50 sinin CPP-
ACP'ye baglandigini bildirmislerdir.”> Aragtiricilar yeni
olusan bilesigi CCP-ACFP olarak tanimlamislardir. CPP-
ACP ve CCP-ACFP'nin baslangig cliriikleri izerine etkile-
rinin kiyaslandigi calismanin sonugclarina gére CCP-

ACFP'nin daha fazla remineralizasyon sagladidi
bulunmustur. CCP-ACP ve florun sinerjik etkisi
nedeniyle remineralizasyon amaciyla kullaniimasi

dnerilmektedir.”®

6.Trikalsiyum Fosfat:

Trikalsiyum fosfatin (CazPQO,4), alfa ve beta
olmak Uzere iki formu mevcuttur. Beta formu daha az
¢ozlinirdiir ve bu nedenle alfa formu yaygin olarak
tercih edilmektedir. Alfa trikalsiyum fosfatin adiz
ortamindaki serbest Ca ve P seviyesini arttirarak dis
sert  dokularinin  remineralizasyonunu  sagladidi
duistiniilmektedir.”””®

Vogel ve arkadaslari, %?2.5 alfa trikalsiyum
fosfat iceren sakizlarin plak sivisi ve tikirik igeri-
sindeki Ca ve P seviyelerinde kiiglik bir artis yarattigini
bildirmislerdir.”® Literatiir incelendiginde trikalsiyum
fosfatla  ilgili  siirl galisma  bulunmaktadir.
Remineralizasyon ajani olarak kullanilabilmesi igin daha
kapsamli galismalara gerek duyulmaktadir.

7. Kendiliginden Birlesen Peptitler:

Anyonik peptitlerin, dis sert dokulan (izerinde
yarattigi olumlu etkiler nedeniyle remineralizasyon
galismalarinda kullanilabilir nitelikte oldugu diisiiniil-
mektedir. Peptitlerin bu etkisi, mineral kaybinin
azaltilmasi ve mineral kazancinin arttinlmasi yoluyla
gerceklesmektedir. Geleneksel remineralizasyon ajan-
larindan farkli olarak, dis ylzeyinde iyonlarin gokel-
mesine olanak veren bir iskelet olusturmaktadirlar ve
olusan bu iskelet yoluyla mineral depozisyonu
saglanmaktadir.®°
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Brunton ve arkadaslari®!, peptitlerin reminera-
lizasyon etkilerini inceledikleri in-vivo calismalarinda,
tek sefer uygulamadan sonra bile anlamli derecede
remineralizasyon saglandigini belirtmislerdir. Yazarlar,
anyonik peptitlerin dis sert dokularinin remineralizas-
yonunda kullanilabilir oldugunu iddia etmektedirler.

F. Diger Kalsiyum ve Fosfat Kaynakl
Remineralizasyon Ajanlan

1. Dikalsiyum Fosfat Dihidrat (DCPD):

Dikalsiyum fosfat dihidrat (DCPD) baz florlu dis
macunlarinda, flor komponentinin remineralizasyon
etkisini arttirmak amaciyla kullanilmaktadir.

Sullivan ve arkadaslarinin® DCPD icerikli dis
macunu kullaniminin oral gevredeki Ca dizeyi ve plak
sivisindaki Ca aktivitesi (zerine etkilerini dederlen-
dirmek amacyla vyaptiklart  /in-vivo  calismanin
sonuglarinda, DCPD’li dis macunlarinin oral cevreye Ca
iyonu salimi yaptiklarini ve salinan bu Ca’'un minede
olusmaya baslamis baslangig lezyonlari igin remine-
ralizasyonu saglayabilir nitelikte oldugunu belirtilmistir.
Plak sivisindaki etkisi degerlendirildidindeyse plak
sivisindaki serbest kalsiyum ve fosfat oranini arttirdigini
bildirmiglerdir. Bu calismanin sonuglari dis macunlarina
dikalsiyum fosfat dihidrat formunda Ca ve P ilavesinin
gurlik onleyici etkisinin oldugunu géstermektedir.

Wefel ve Harles®® DCPD ve florun dis
macunlarinda kombine kullanimini dederlendirdikleri
galismada, DCPD ve flor arasinda pozitif bir etkilesim
oldugunu ve kombine kullanim ile florapatit formasyo-
nunun daha fazla gelistigi, remineralizasyonun daha
hizli gergeklestigini bildirmislerdir.

Zhang ve arkadaglari®* DCPD+ sodyummonoflo-
rofosfat, DCPD placebo ve 1000 ppm sodyum-
monoflorofosfat kullanarak yaptiklan klinik galismada,
DCPD+sodyummonoflorofosfat+flor grubunun, florun
tek basina yarattidi etkiden daha fazla antikaryojenik
etki yarattigini bildirmislerdir.

Bu calismalarin 1siginda gorilmektedir ki, DCPD
flor ile olumlu bir etkilesime girerek remineralizasyonun
daha hizli olmasini saglamaktadir. Bu nedenle florlu dis
macunlari igerisine katki olarak kullanilabilecek nitelikte
bir materyaldir.

2. Kalsiyum Fosforil Oligosakkaritleri:

Kalsiyumun ¢6ziinebilir biyolojik bir formu olan
kalsiyum fosforil oligosakkaridleri (POs-Ca) patates
nisastasinin enzimatik hidrolizasyonu sonucu elde edilir
ve igerisindeki kalsiyum biyolojik olarak kullanilabilir
niteliktedir. Bu nedenle sekersiz sakizlarda katki
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maddesi olarak kullanilmaktadir.®*

To-o ve arkadaslari,® kalsiyum fosforil oligosak-
karidleri iceren sakizlarin remineralizasyon (zerine
etkilerini inceledikleri calismalarinda, Pos-Ca icerikli
sakizlarin agiz ortaminda, serbest kalsiyum oranini
arttirarak remineralizasyona katkida bulundugunu ve
minenin yuzey alti lezyonlarinda tekrar kristallesmeyi
sagladigini  bildirmislerdir. Ayrica kalsiyum  fosforil
oligosakkaritleri ve florun beraber ilave edildigi
Urtinlerin yalnizca kalsiyum fosforil oligosakkaritleri
iceren Uriinlerle kiyaslandiklarinda sinerjik etki goste-
rerek remineralizasyona daha fazla katki sagladiklan
arastirmacilar tarafindan ifade edilmistir.

3. Kalsiyum Karbonat (CaCO;):

Kalsiyum karbonat (CaCOs) dis macunlarinda
yaygin olarak abraziv olarak kullanilan alkali,
tamponlayici bir ajandir. Dis macunlarinda sodyum
monoflorofosfatla beraber kullaniimaktadir.8%”

Kalsiyum karbonat bazli dis macunlari, alkali pH
dederine ve tamponlama kapasitesine sahip olsalar da
¢ozUnurlikleri nétral pH'da cok azdir. Bu 6zellidi
kalsiyum karbonatin dental plak asidojenitesi (izerine
olan etkisini sinirlamaktadir fakat Duke'a® gére kiigiik
partikiilleri, kalsiyum karbonath dis macunlarindan
fircalamadan saatler sonra bile dental plakta
depolanmaktadir. Asidik ortam olustugunda ise bu
depolanan partikiillerin ¢ozindrligdlu artmakta ve plak
karyojenitesinin azaltimasinda ve florun etkisinin
potansiyelize edilmesinde rol oynamaktadir. Kalsiyum
karbonatl dis macunlarinin silika bazli dis macunlariyla
kiyaslandidi bir baska calismada kalsiyum karbonath dis
macununun demineralizasyonu O6nlemede ve
remineralizasyonu arttirmada daha etkili oldugu
bildirilmistir.¥” Curry ve arkadaslan®® kalsiyum karbonat
ve CCP-ACP igerikli dig macunlarinin demineralize dis
dokulari Gzerine etkilerini inceledikleri calismalarinda,
her iki dis macununun da remineralizasyon etkisinin
oldugunu, bununla beraber CCP-ACP igerikli dig
macununun anlamli derecede daha fazla
remineralizasyon sagladidini bildirmislerdir. Caligmalar
kalsiyum  karbonatin dis macunlarina ilavesinin
remineralizasyon agisindan olumlu sonuglar verdigini
fakat yeni gelistirilen remineralizasyon ajanlariyla
kiyaslanabilmesi amaciyla daha fazla galisma yapilmasi
gerektigini gostermektedir.

4. Sodyum Trimetafosfat (sTMP):

Florlu dis macunlarinin etkinligini arttirmak

120



Atatiirk Univ. Dis Hek. Fak. Derg.
J Dent Fac Atatiirk Uni
Supplement: 9, Yil: 2014, Sayfa : 113-125

amaciyla, dis macunu icerigine fosfat tuzlarinin ilavesi
uzun yillardir kullanilan bir ydntemdir. Sodyum
trimetafosfat, igerisinde bulunan sodyum ve fosfat
iyonlarinin yardimiyla flor icerikli dis macunlarinin
etkinliklerini arttirmak amaciyla en cok tercih edilen
iyonlardan biridir. Birgok calisma sTMP ilavesinin
demineralizasyonu  Onlemede  etkili  oldugunu
gdstermektedir.89-92

Danelon ve arkadaslarinin® sTMP ilaveli diisiik
flor igerikli preparatlarin baglangic mine lezyonlarinin
remineralizasyonu (izerine olan etkilerini, ylksek flor
icerikli preparatlarla kiyasladiklari ¢alismalarinda; sTMP
ilavesinin disuk flor igerikli preparatlarin da yiiksek flor
igerikli preparatlar kadar basarili olmasini sagladig
belirtilmistir. Finn ve arkadaslarinin® %1,5 sTMP
icerikli sakizlari dizenli olarak cigneyen cocuklarda,
aproksimal clriik gelisimini 3 yil boyunca /in-vivo olarak
dederlendirdikleri calismalarinda, aproksimal ylizey
clrlklerinin gelisiminde azalma oldudu bildirilmistir.
Bununla beraber sTMP ilave edilen 1000 ppm ve 1500
ppm flor icerikli dis macunlari ile ayni oranda flor
iceren fakat sTMP ilave edilmeyen dis macunlarinin
kiyaslandigi bir calismanin sonucunda; sTMP, yiiksek
flor icerikli preparatlarla kullanildidinda ilave etki
gostermemektedir.”* Manarelli ve arkadaslan® sTMP
ve NaF un (100 g F/ml) agiz calkalama solusyonlarina
ilave  edildijinde minenin  demineralizasyonunu
onlemede yarattigi etkileri dederlendirdikleri calismala-
rinda, iki iyonun beraber kullaniminin NaFun tek
bagina kullanmindan daha fazla koruyucu etki
gosterdigini bulmuslardir.

Sonug olarak sTMP demineralizasyonu onleyici
ve remineralizasyonu arttirici etkileri gésteren bir ajan
olarak goze carpmaktadir.

SONUC

Dis sert dokularinin  remineralizasyonunu
saglamak ve demineralizasyonu 6nlemek amaciyla
gunumiize kadar birgok arastirma yapilmistir. Flor ve
flor igerikli UrGnler bu amagla kullanilan en eski
materyallerdir. Her ne kadar florun yaygin ve etkili
kullanimi ile glirik insidansi azaltilabilse de tamamen
ortadan  kaldinlamamaktadir.  Geligtirilen  birgok
remineralizasyon ajani ve gurik oOnleyici ajanin farkl
oranlarda olumlu etkileri bulunmaktadir. Son yillarda
bireysel ve profesyonel olarak kullanima sunulan
nanoteknoloji ile dretiimis ve biyoaktif igerikli
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remineralizasyon ajanlari ve gurik Onleyici ajanlar
ilerisi icin umut verici bulunmaktadir.
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