TURKIYE CUMHURIYETI
MARMARA UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

DIS TASI OLUSUMUNUN /N VITRO SIMULASYONU ICIN
KALSIYUM FOSFAT COKMESI UZERINE CESITLI
PARAMETRELERIN ETKISININ INCELENMESI

BUSRA SELMIi CEPIS
YUKSEK LISANS TEZI

BIYOKIMYA (ECZ) ANABILIM DALI

DANISMAN
Prof. Dr. AYSEN YARAT

2020-ISTANBUL






TURKIYE CUMHURIYETI
MARMARA UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

DIS TASI OLUSUMUNUN /N VITRO SIMULASYONU ICIN
KALSIYUM FOSFAT COKMESI UZERINE CESITLI
PARAMETRELERIN ETKISININ INCELENMESI

BUSRA SELMIi CEPIS
YUKSEK LISANS TEZI

BIYOKIMYA (ECZ) ANABILIM DALI

DANISMAN
Prof. Dr. AYSEN YARAT

2020-ISTANBUL






BEYAN

Bu tez ¢alismasinin kendi ¢alismam oldugunu, tezin planlanmasindan yazimina
kadar biitlin safhalarda etik dis1 davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri
akademik ve etik kurallar iginde elde ettigimi, bu tez ¢alismasiyla elde edilmeyen
biitiin bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklari da kaynaklar listesine
aldigimi, yine bu tezin c¢alisilmasi ve yazimi sirasinda patent ve telif haklarini ihlal

edici bir davranisimin olmadigini beyan ederim.

Biisra SELMI CEPIS



TESEKKUR

Calismalarimin planlanmasi, gergeklestirilmesi ve degerlendirilmesinde bilimsel
katki, tesvik, 6zveri ve desteklerini higbir zaman esirgemeyen, tez danigsmaligimi
yaparken manevi destekleri ile bana yol gosteren kiymetli hocam Saym Prof. Dr.
Aysen Yarat’a,

Yiiksek lisans egitimim siiresince degerli bilgilerini benimle paylasan Sayin
Prof. Dr. Ebru Isik Alturfan’a, Prof. Dr. Tuba Tunah Akbay’a, Prof. Dr. Azize

Sener’e ve emegi gecen diger tiim hocalarima,

Degerli bilgileri ile katki sunan Dishekimligi Fakiiltesi Klinik Bilimleri,
Pedodonti Anabilim Dali Baskan1 Prof. Dr. Serap Akyiiz’e,

Yiiksek lisans miilakatindan tezimin tamamlanmasina kadar gegen siiregte her

zaman sevgi ve destegi ile yanimda olan esim Ahmet Cepis’e

Bugiinlere gelebilmemde en biiylik paya sahip olan ve bugiine kadar bana sonsuz
emegi gecen, sevgilerini, desteklerini, yardimlarini higbir zaman benden esirgemeyen
basta annem Nurhayat Selmi ve rahmetli babam Osman Selmi olmak {izere tiim

aileme tesekkiir ediyorum.

Biisra SELMI CEPIS



Bu tez, Marmara Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonu
Bagkanligi  tarafindan  ‘SAG-C-YLP-120619-0219° numarali  proje ile

desteklenmistir.



ICINDEKILER

BEY AN e nnr e I
TESEKKUR .......ooooiiitoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt ettt ettt ettt i
ICINDEKILER .......oooooioioeeeeeeeeeeeeeeeee ettt iv
KISALTMALAR ve SIMGELER LISTESI.........cccoooooiiniiiiececne, Vi
SEKIL LISTEST ..ottt iX
RESIM LISTESI ......cooiiiiiiiiie e Xii
TABLO LISTESI ....ccooouiiiiiiiiiri e Xiii
Lo OZET ..ot 1
2. SUMMARY .ottt bbb nae e beennee s 2
3. GIRIS VE AMAC ...ttt 3
4. GENEL BILGILER ........cc.ccoooiiiiiiiiiiniiiississsi e 5
N B B T T PO SR PR TP 5
4.1.1. Dis tas1 kompozisyonu ve morfolojik yapist ......c.ccoeveririeiieiiiicnicienn 5
4.1.2. Dis tast tiirleri ve 0ZIIKICTT ....cuevveriiiiiiiiiiecie e 8

4.2, Dis Tast EpidemiyOlojisi . ....ccceiirriiieiiiiiiieiieisiiesie e 9
4.3. Dis Tasinm Dis ve Agiz Saglig1 A¢isindan Klinik Onemi..........ccccvveeennee... 13
4.4, DIiS Tagl OIUSUMU ..couvviiiiiiiiiiie et 17
4.4.1. Dis tast oluSUM tEOTTITT ... uuiiivrieiiiieiiii et 20

4.5. Dis Tas1 Olusumunu Etkileyen Faktorler..........ccooviiiiiiiiniies 22
4.5.1. Cinsiyet, ik, yas, genetik ve anatomik faktorler..........cc.coovvvvvivrininnnnn, 23
4.5.2. Tiikiirik kompozisyonu ve bakteri yiKii ........ccooevviiiiiiiiiiiiciiie, 26
4.5.3. Sistemik hastaliKlar...........ccocooiiiiiiiiiii e 30
4.5.4. Dogal ve yapay inhibitdrlerin varligi.........ccoocovvviiiiiiiiiiiicin, 31
4.5.5. Beslenme aliskanliKIlari.........ccccoociiiiiiiiiiiiiiei e 33

4.6. Kalsiyum FOSTat COKMESH .....veiveeiiiieiiieiiciie e e 38
4.6.1. Cokelti olusum fazIart .........cccceeiiiiiiiii i 39
4.6.1.1. Cozlinme, ¢oziiniirlikk ve siiper doygunluk ............cooiviiiiiiininnnns 39
4.6.1.2. Cekirdeklenme (NUKI€ASYON) ....ccvvvvivveriiiiiieiic e 40
4.6.1.3. Kiimelenme (AQregasyOn).......cccceererereresiesieeieesieniesiesiesiessessesseenes 40

4.6.2. Kalsiyum fosfat ¢okmesini etkileyen parametreler ............ccccoovvvenennen, 41



4.6.3. Kalsiyum fosfat ¢6kmesininin inhibiSyonu ...........c.cceevevevieeiecinesiennnn, 42

5. GEREC Ve YONTEM .........cocoooiiieoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt 44
5.1. Kullanilan Cihazlar ..o 44
5.2. Kullanilan Kimyasallar ...........ccocoiiiiiiiiiiiicee e 44
5.3. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Etkisi Incelenen Maddeler.............cccoevrrurnnee. 45
5.4. Kalsiyum Fosfat Cékmesini Incelemek Icin Deneysel Yontem..................... 46
5.5, ISTALISTIK c.v.vveveieieieiscicie ettt 51

B. BULGULAR ..ottt sttt sneenreas 52
6.1. Farkli Konsantrasyonlardaki Kalsiyum ve Fosfat Iyonlarinin Kalsiyum Fosfat
COKMESING ELKIST...cvvivieiiiieiiee e enes 54
6.2. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Caylarinin EtKisi ........ccccccoveiiiiininnnnnne 58
6.3. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Gazl Igeceklerin EtKisi.......ococovvevrrrrererevncenne, 62
6.4. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Kafeinli iceceklerin Etkisi ..........cccovvvrvvnnneee. 66
6.5. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Meyve Sularinin EtKISi ............ccocooviiiinnnnen, 72
6.6. Kalsiyum Fosfat Cékmesine Siit Uriinlerinin EtKiSi ..........cccocovevevrrerererennne, 75
6.7. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Sulu Ekstrelerinin EtKisi ................c....... 79
6.8. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Agiz Calkalama Sularinin EtKisi.................... 83
6.9. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Salata Soslarinin EtKiSi ...........ccocoovirennnnen, 89

72 TARTISMA ..o e s e e e ee e s s ee e s eeeeeeees 94
7.1. Farkli Konsantrasyonlardaki Kalsiyum ve Fosfat Iyonlarmin Kalsiyum Fosfat
COKMESING ELKIST ..vviiiviiiiiiiieiiie et 97
7.2. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Caylarinin Etkisi ..........cccoviiiiiiiinnnns 98
7.3. Kalsiyum Fosfat Cékmesine Gazl Iceceklerin EtKisi..........cccocovrveverrnnnene. 101
7.4. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Kafeinli Iceceklerin EtKisi ...........cccevevnneen. 103
7.5. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Meyve Sularmim EtKiSI .........c..ccoceoiiiiinnn. 106
7.6. Kalsiyum Fosfat Cékmesine Siit Uriinlerinin EtKiSi.............ccccoorverivennne, 108
7.7. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Sulu Ekstrelerinin EtKisi ..................... 109
7.8. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Agiz Calkalama Sularinin Etkisi................... 112
7.9. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Salata Soslarmin EtKiSi ............ccocooviiiienn. 115

8. SONUC ...ttt ettt e bt et s beebe st e areenne e 118

9. KAYNAKLAR ..ottt ettt 119

10, EKLER. ...ttt sttt nne e enes 141

11, OZGECMIS ..ottt ettt ettt 142



KISALTMALAR ve SIMGELER LiSTESI

Ang: Kiimelenmenin (Agregasyon) Tamamlandigi Absorbans Degeri
Anmax: Maksimum Absorbans Degeri

Ay: Cekirdeklenmenin (Niikleasyon) Baglangicindaki Absorbans Degeri
Aa: Actinobacillus actinomycetemcomitans

Ca/P: Kalsiyum/fosfor Oran

CGA: Klorojenik Asit

CO,: Karbondioksit

CPC: Setil Pridinyum Klortir

CPITN: Toplumda Periodontal Tedavi Gereksinimi indeksi (Community Periodontal
Index of Treatment Need)

DCPD: Brusit veya Dikalsiyum Fosfat Dihidrat

DMFS: Ciirtimiis/Eksik/Dolgulu Dis Skoru (Decay-Missing-Filled Score)
DNA: Deoksiriboniikleik Asit

EC: Avrupa Komisyonu

EHDP: Etan-1-Hidroksi-1,1-Difosfonat

F: Flortir

FDI: Diinya Dishekimleri Birligi

HAP: Hidroksiapatit

HEBP: 1-Hidroksietilendien-1,1-Bifosfonat

HD: Hemodiyaliz

HOMKZ107: Insan Primer Oral Epitel Hiicresi (Human Primary Oral Epithelial
Cells)

HSC-2: Insan Oral Skuamoz Karsinom Hiicreleri (Human Oral Sguamous

Carcinoma Cells)

Vi



K. Mozaff: Kelussia odoratissima Mozaff (bitki)
KBH: Kronik Bobrek Hastaligi
Kcc: Coziintirlik Carpimi Sabiti

NHANES I1I: Ulusal Saglik ve Beslenme Muayene Anketi (The Third National

Health and Nutrition Examination Survey)

NIH: Ulusal Saglik Enstitiisii (National Institutes of Health)

OCP: Oktakalsiyum Fosfat

OECD: Ekonomik Kalkinma ve Isbirligi Orgiitii

PBTCA: 2-Fosfonobiitan-1,2,4, -Trikarboksilik Asit

PD: Periton Diyaliz

P. gingivalis: Porphyromonas gingivalis (bakteri)

P. intermedia: Prevotella intermedia (bakteri)

PRPs: Prolince Zengin Proteinler (Prolin Rich Proteins)

Qcc: Kontrol Edilen Cozeltiye Ait Coziiniirliikk Carpimi Degeri

R. rhizoma:Rhei rhizoma (bitki)

Sa: Kiimelenme (Agregasyon) Egrisinin Egimi (Aggregation Slope)
SD: Standart Sapma (Standard Deviation)

SEM: Taramal1 Elektron Mikroskobu (Scanning Electron Microscope)
Sn: Cekirdeklenme (Niikleasyon) Egrisinin Egimi (Nucleation Slope)

SPSS: Sosyal Bilimler Igin Istatistik Program (Statistical Package for the Social

Sciences)
S. mutans: Streptococcus mutans (bakteri)
S. sanguinis: Streptococcus Sanguinis (bakteri)

tag: Maksimum Absorbansin Olgiildiigii Andan Cékmenin Tamamlandigi Ana Kadar

Gecen Zaman (Kiimelenme Stiresi)

TCP: Trikalsiyum Fosfat
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tmax: Maksimum Absorbansin Olgiildiigii Ana Kadar Gegen Zaman
v/v: Hacim/Hacim Orani (Volume/Volume)

viw: Agirlik/Hacim Orani (Weight/Volume)

WHO: Diinya Saglik Orgiitii

WHT: Vitlokit, Magnezyumlu Beta-trikalsiyum Fosfat, Beta-TCP

wiw: Agirlik/Agirlik Oran1 (Weight/Weight)
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1. OZET

Dis Tast Olusumunun in vitro Simiilasyonu icin Kalsiyum Fosfat Cokmesi

Uzerine Cesitli Parametrelerin Etkisinin Incelenmesi

Ogrencinin Adi: Biisra SELMI CEPIS
Damisman: Prof. Dr. Aysen YARAT
Anabilim Dali: Eczacilik Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali

Amag: Dis tasinin inorganik igeriginin %76’sin1 olusturan kalsiyum fosfatin kristal
bliyiime mekanizmasimin bilinmesi ve kontrol edilebilmesi dis tasi olusumunun
inhibisyonu agisindan ¢ok 6nemlidir. Bu c¢alismanin amaci, giinliik hayatta siklikla
tilkketilen bazi siv1 besinlerin, igeceklerin, agiz bakiminda kullanilan agiz calkalama
sularinin, ¢esitli bitkilerin sulu ekstrelerinin in vitro sartlarda dis tasi olusumunu

yansitacagi diisiiniilen kalsiyum fosfat ¢cokmesi ilizerine etkilerini incelemekti.

Gere¢ ve Yontem: Kalsiyum fosfat ¢okeltisinin olusumu, 37°C’de kalsiyum kloriir
dihidrat ve trisodyum fosfat c¢ozeltilerinin  uygun konsantrasyonlarinin
karistirtlmasindan sonra 620 nm’de yaklasik 30 dakika boyunca iki dakika araliklarla
absorbans degisimi kaydedilerek incelendi. Cokme iizerine etkisi incelenecek

orneklerden 50 pL’lik hacimler karigima ilave edilerek degerlendirme yapildi.

Bulgular: Bitkisel ¢aylar, meyve sulari, siit {riinleri, bitki ekstrelerinin ¢ogu
kalsiyum fosfat ¢okme siiresini farkli oranlarda uzatti. Salata soslar1 ¢okmeyi
tamamen inhibe etti. Gazli igecekler, kafeinli igecekler ve agiz ¢alkalama sularinin
bazilar1 ise g¢ekirdeklenme ve kiimelenmeyi hizlandirarak ¢okme siiresini kisaltti.
Sicaklik, pH, iyon konsantrasyonu ve karigtirma gibi faktorlerin de ¢okmeyi

etkiledigi belirlendi.

Sonug¢: Dis tasi olusumunun etkili bir sekilde onlenmesi i¢in tiikiiriik pH’sinin
kalsiyum fosfat ¢ékmesine izin vermeyecek sekilde optimize edilmesi, oral hijyen ve

saglikli beslenme stratejilerine 6nem verilmesi gerektigi sonucuna varildi.

Anahtar Sézciikler: Dis tas1, Kalsiyum Fosfat, Cékme, Beslenme, Icecekler



2. SUMMARY

Investigation of The Effect of Various Parameters on Calcium Phosphate

Precipitation For in vitro Simulation of Dental Calculus Formation

Student’s Name: Biisra SELMI CEPIS

Supervisor: Prof. Dr. Aysen YARAT
Department: Department of Biochemistry, Faculty of Pharmacy

Aim: Knowing and controlling the crystal growth mechanism of calcium phosphate,
which constitutes 76% of the inorganic content of calculus, is very important for the
inhibition of calculus formation. The aim of this study was to investigate the effects
of some liquid nutrients, drinks, mouthwashes used in oral care and aqueous extracts
of various plants on calcium phosphate precipitation which are thought to simulate

the formation of calculus in vitro.

Material and Methods: The formation of the calcium phosphate precipitate was
examined by recording the absorbance change at 620 nm at two-minute intervals for
approximately 30 minutes after mixing the appropriate concentrations of calcium
chloride dihydrate and trisodyum phosphate solutions at 37°C. By adding of 50 uL
volumes of samples, which are thought to be effective on calcium phosphate

precipitation, to the mixture, their effects on sediment formation were investigated.

Results: Herbal teas, fruit juices, dairy products and most of the plant extracts
prolonged calcium phosphate precipitation time at different rates. Salad dressings
completely inhibited precipitation. Same of carbonated/caffeinated beverages and
mouthwashes decreased the precipitation time. It was also determined that factors

such as temperature, pH, ion concentration and mixing affect the precipitation.

Conclusion: It was concluded that saliva pH should be optimized to prevent calcium
phosphate precipitation, oral hygiene and healthy nutrition strategies should be given

importance in order to prevent the formation of calculus effectively.

Key Words: Calculus, Calcium Phosphate, Precipitation, Nutrition, Beverages



3. GIRIS ve AMAC

Kalsiyum fosfat bilesigi, kemik ve dig gibi sert dokularin yapisinda bulunan baglica
bilesiktir. Bu bilesigin kalsiyum ve fosfat iyonlarindan olusum mekanizmasinin
(¢ekirdeklenme ve kiimelenme) bilinmesi ve kontrol edilmesi dis ve kemik gibi sert
dokularin yapisi agisindan ¢ok dnemlidir (Tarasevich ve ark., 2003). Kalsiyum fosfat
cokmesi veya kristalizasyonu, dis minesinin saglamliginin arttirtlmasi ve restorasyon
malzemeleri gibi dayanikli biyomalzeme iiretimi agisindan faydali olmakla birlikte,
dis tas1 olusumuna neden olabileceginden dolay1 olumsuz bir tablo sunmaktadir. Bu
nedenlerle kalsiyum fosfat ¢okmesi, dis tasi olusum mekanizmasinin aydinlatilmasi
ve inhibisyonunun saglanmasi agisindan arastirmalara konu olmustur. (Nancollas ve

Johnsson, 1994; Gaffar ve ark., 1995)

Dis tasi, temel olarak kalsiyum fosfat’dan olusan (White, 1997), iizerinde bakteri
plak tabakasi bulunan dogal disler ve restorasyonlar {izerinde kiimelenen
(Aghanashini ve ark., 2016) sert bir birikimdir. Diger bir ifade ile dis tasi, mineralize
edilmis bakteriyel plaktir (Moolya ve ark., 2010).

Dis tasmin pek ¢ok oral probleme, estetik olmayan bir goriintiiye ve agiz kokusuna
sebebiyet vermesinin yanisira yapilan calismalar, diyabet, iiriner tas olusumu,
kardiyovaskiiler hastaliklar gibi ciddi hastaliklar1 da beraberinde getirebilecegini
gostermektedir (Batool ve ark., 2018). Dis tasi, tiim bu hastaliklarin olugmasinda
dogrudan sorumlu olmamakla birlikte, hastaligin ilerlemesinde ikincil bir faktor
olarak yer almaktadir (Clarke, 2015). Dis tasi, dis eti, ligament, sementum ve
alveolar kemik gibi bitisik dokulara zarar verir. Agizda dis tasimnin varligi gida
tilketimi sirasinda dis ylizeyinde olusan organik film tabakasinin firgalama ve dis ipi
kullanimi gibi oral hijyen uygulamalari ile temizlenmesine engel olmaktadir.
Gozenekli yapis1 nedeniyle de dis tas1 bakteriyel toksinlerin barinmasi i¢in oldukca

elverigli olup periodontal hastaligin ilerlemesine zemin olusturmaktadir (Batool ve
ark., 2018; Partido ve ark., 2018).



Dis tast olusum mekanizmasi ve etki eden faktorlere yonelik gesitli aragtirmalar
mevcuttur, fakat literatiirde dis tasi olusumunu 6nlemeye yonelik kalsiyum fosfat
kristalizasyonunun inhibisyonunda etkili diyetsel faktorlerin belirlenmesi ile ilgili
yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. Hidaka ve arkadaslarinin 1992 ile 2008 yillari
arasinda yaptiklari ¢alismalarda, dis tasi olusumunun inhibisyonu i¢in ¢esitli besinler
ve bitkiler denenmistir. Fakat bu calismalarda kullanilan bitkiler ve besinler

geleneksel Japon kiiltiiriinde tiiketilebilecek yiyeceklerdir.

Kalsiyum fosfat ¢okmesine izin vermeyecek sekilde dogru beslenme stratejilerinin
gelistirilmesi ve dis tas1 olusumunun oniine gegilmesi olasi periodontal hastaliklara
zemin olusturan durumlar ortadan kaldirilabilir (Lieverse, 1999). Bu nedenle bu
tezde, dis tas1 olusumunu yansitacak sekilde cesitli diyetsel faktorlerin kalsiyum
fosfat ¢okmesi iizerindeki etkisini incelemek amaglanmistir. Dis tasi olusumunu
kalsiyum fosfat ¢okmesini inhibe ederek oOnledigi belirlenen 6rneklerin in vivo
calismalar ile desteklenmesinin ardindan, agiz sagliginda antikalkulus ajan olarak
kullanilabilecek ticari triinlere doniistiiriilmesinin hekimlerin tedavi olanaklarinin

artmasina 6nemli bir katki saglayacag diisiiniilmektedir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Dis Tas1

Dis tasi, iizerinde bakteriyel plak tabakasi bulunan, dogal disler ve restorasyonlar
tizerinde kiimelenen, sert ve kalsifiye olmus bir birikimdir (Nohutgu, 1986; Roberts
Harry ve Clerehugh, 2000; Aghanashini ve ark., 2016). Diger bir ifade ile dis tasi,
temel olarak kalsiyum fosfat bilesigi olmak {izere ¢esitli inorganik bilesenlerden ve
organik matriksten olusan (White, 1997; Jin ve Yip, 2002) mineralize edilmis
bakteriyel plaktir (Langland, 2002; Moolya ve ark., 2010).

Dis plag: kalsifiye oldugunda ortaya c¢ikan dis tasi, klinik olarak dogal dislere ve
krona sikica yapismis, sert ve kalsifiye olmus bir kitledir. Protezler veya diger
apereyler tizerinde de olusabilir (Langland, 2002). Yiizey bakteriyel plakla ortiiliir.
Bu ortii ayn1 zamanda ¢esitli mikroorganizma tiirlerini, dokiilen epitel hiicrelerini ve
epitelinden kaynaklanan 16kositleri de igerir. Bunlarin tamami birlikte yapiskan bir
matriks olusturur (Nohutgu, 1986). Bakteriyel plagin mineralizasyonu tas olusumu
ile sonuglanir. Dis tagi olusumunun ilk 3 giiniinde dis veya protez yiizeyinde
bakteriyel plak adhezyonun ger¢eklestigi, 3.giinden sonra kalsifikasyonun baslayarak
2 hafta kadar siirdiigli, boylece sert tortularin meydana geldigi bildirilmektedir
(Matsumura ve ark., 2018). Ancak mineralizasyonun daha erken de baslayabildigi
ifade edilmektedir. Dis tas1, 6nce dis yiizeyinde paralel katmanlar halinde birikmeye
ve daha sonra minerallesmeye baslar. Bu mineralizasyon odak noktalar1 yavas yavas
artar ve kat1 bir tas birikimi olusacak sekilde birlesirler. Bu nedenle morfolojik
incelemelerde dis tasi, katmanlar halinde bir goriiniim sergiler (Nasution ve

Amatanesia, 2018).
4.1.1. Dis tasinin kompozisyonu ve morfolojik yapisi
Dis tasi, 6zellikle mineraller olmak iizere cesitli inorganik ve organik bilesenlerden

olusan kompleks bir yapidir. Dis tas1 matriksi, dis taginin kuru agirligmin %15,7'sini

olusturur (Jin ve Yip, 2002) ve amino asitler, peptidler, glikoproteinler, proteinler,



karbonhidratlar ve lipidlerden olusur (Lieverse, 1999). Bunun yanisira epitel

hiicreleri, l6kositler, mikroorganizmalar da yer alir (Gaffar ve ark., 1986).

Olgun dis tasinda, kalsiyum/fosfor (Ca/P) orani, 0,66 ila 2 arasinda degismektedir
(Roberts Harry ve Clerehugh, 2000). Kalsiyum ve fosfat iyonlarinin yani sira,
magnezyum, sodyum, floriir ve karbonat iyonlar1 dis taginda bulunur (Ten Cate ve
ark., 2003).

Analitik tekniklerle yapilan incelemeler dis tas1 inorganik yapisinin;

- DCPD (brusit veya dikalsiyum fosfat dihidrat, Ca,HPO,4-2H,0),

- OCP (oktakalsiyum fosfat, CagH, (PO4)s5H,0),

- WHT (vitlokit, magnezyumlu beta-trikalsiyum fosfat, beta-TCP, (Ca,Mg)3(POs)2),

- HAP (karbonat igeren hidroksiapatit (Ca,M)10(CO3, HPO4, PO4)s(OH, X),; M:
Mg?* veya P¥*; X: F,, CI" veya Br) igeren bir veya daha fazla kalsiyum fosfat
bilesiginden olustugunu ortaya koymustur (Roberts Harry ve Clerehugh, 2000). Bu
kalsiyum fosfat fazlari, numuneden numuneye ve hatta ayni numune igerisinde dis ve
i¢ katmanlar arasinda farklilik gosterebilmektedir. Dogal disler ve dis protezlerinde
biriken insan dis taslar1 kullanilarak yapilan mikroskobik analizler, protez
yiizeylerinden elde edilen dis taslarinda HAP’1n esas inorganik bilesen oldugunu,
dogal dis ylizeylerinden alman dis tas1 6rneklerinde ise WHT, HAP ve OCP’den
olusan karisik bir kalsiyum fosfat fazinin bulundugunu gostermistir (Gaffar ve ark.,
1995).

Yapilan arkeolojik arastirmalarda elde edilen dis taslarinda c¢esitli minerallerin
bulundugu tespit edilmistir. Mineral tortularinda Oncelikle daha fazla ¢6ziiniir
kalsiyum fosfat tiirlerinin (6rnegin brusit) olustugu, zamanla bunlarin hidroksiapatit
kristallerine doniistligli, bu esnada kristal tiirlerinin birbirlerinin olusumunu inhibe
edebildigi belirtilmistir. Bu nedenle dis taglarinin farkli oranlarda bu kristal tiplerini
barindirdig1 ve dis tas1 olusumunun ¢ok yavas ilerleyen dinamik bir siire¢ oldugu

bildirilmistir (Ten Cate ve ark., 2003).



Dis tas1 yapisinda igne bi¢iminde, kiigiik inorganik apatit kristalleri hakimdir.
Kristallerin bazilar1 gomak (basillus) veya ¢ikinti (ribbon) gibi goriiniir ve genellikle
rastgele yonlenmislerdir. Yapilan mikroskopik incelemeler, dis taslarinda
Kireglenmis mikroorganizmalarin ana hatlarinin belirgin oldugunu gostermistir
(Roberts Harry ve Clerehugh, 2000). Dis taslarmin yapisinin incelendigi bir
calismada, yumusak dokular1 uzaklastirilan dis numuneleri bakalit i¢cine gomiilmiis
ve dis taslarmin bulundugu bolgeden kesitler alinarak incelenmistir. Dis taslarinin
homojen yapidan uzak, porozitesinin yliksek oldugu ve mine yiizeyine diiz hatlarla
tutundugu, minede catlaklar bulundugu ve bu yogun catlaklarin sementumda da

devam ettigi gézlenmistir (Balcioglu ve ark., 2012).

Dis tas1 yapisini belirlemek ve diger sert dokularla kiyaslamak amaciyla yapilan bir
calismada, dis tas1 kristalitlerin kafes gortintiileri incelenmistir. Yapilan gozlemler,
dis tasinda kemige benzer bir kafes goriintiisii ve merkezi koyu ¢izgi sergilendigini,
kemikle ayni spektrum seti verdigini gostermistir. Bu sonuglar, mikroorganizma
aracili, alisilmadik ve istenmeyen bir yap1 olan dis taslarindaki apatit kristallerinin
olusum siirecinin temel olarak normal kalsifiye sert dokularla (kemik, dis minesi vb.)
benzer oldugunu gostermektedir (Kakei ve ark., 2000). Baska bir ¢alismada, 19
hastadan elde edilen rastgele dis tasi ve dentin Orneklerinin analizi yapilmis, dis
taginin organik ve inorganik igerigi ve bilesiminin, kimyasal analiz ve kristallik
degerlerinin dentin gibi diger anatomik bdlgelerde bulunan kalsiyum fosfat tuzlarina

benzer oldugu belirlenmistir (Rabinowitz ve ark., 1968).

Yapilan mikroskopik incelemelerde dis taslarinin farkli sekiller olusturarak biriktigi
belirlenmigtir. 396 hastadan alinan 1132 dis incelenerek elde edilen bulgulara gore

dis taglarinin;

- Kabuklu, dikenli veya nodiiler birikintiler (n = 706),

- Cikint1 veya halka olusumlu birikintiler (n = 664),

- Ince, piiriizsiiz kaplama seklindeki birikintiler (n = 75),

- Parmak ve egrelti benzeri olusumlu birikintiler (n = 216),

- Bireysel dis tas1 adalar1 veya noktalari seklindeki birikintiler (n = 52),

- Submarjinal birikintiler lizerinde supramarjinal birikintiler (n = 6)



seklinde biriktigi belirlenmistir. Bazi durumlarda bir dis {izerinde birden fazla
birikme tiirli goriildiigii, yaygin olanlarin dikenli veya nodiiler birikintiler ve ¢ikinti
veya halka benzeri olusumlar oldugu ifade edilmistir (Roberts Harry ve Clerehugh,
2000). Benzer sekilde bir arastirmada da, ¢ikint1 seklindeki kristal olusumlarin temel

dis tas1 birikinti tipi oldugu bildirilmistir (Little ve Hazen, 1964).

4.1.2. Dis tas tiirleri ve ozellikleri

Dis taslar1 agiz igerisinde olustuklart konum ve kaynak aldiklari noktaya gore
subgingival ve supragingival dis taslar1 olmak iizere iki gruba ayrilir (Langland,
2002). Dis eti kenar bosluguna koronal veya apikal olabilen bu sert tortular,
periodontal inflamasyon ile ilgili ve etiyolojik agidan farkliliklara sahiptir (Ten Cate
ve ark., 2003; Nasution ve Amatanesia, 2018). Supragingival dis taslar1 dis
minesinin tizerinde, gingival marjinin koronalinde yer alirken; subgingival dis taglar
dis kokiiniin tizerinde, gingival marjinin altinda yer alirlar (Ttimer, 2015; Lewis,

2018).

Subgingival dis tasini supragingival dis tasindan ayirt edebilmek her zaman kolay
olmayabilir (Roberts Harry ve Clerehugh, 2000). Supragingival dis taslari; beyaz ve
beyaz-sar1 renktedir (Sekil 1A) ve gingival kenarin koronalinde bulunduklarindan
kolayca teshis edilebilirler. Sertlesmis ¢amur kivamindadir ve dislerden kolaylikla
ayrilabilir fakat, temizlendikten sonra kisa silirede tekrar olusabilirler. Sigara
kullanimina bagli olarak veya tiiketilen yiyeceklerin etkisi ile renk degistirebilirler ve
daha koyu goriinebilirler. Agiz icinde Ozellikle tiikiiriik bezi kanallarinin agildig
alanlarda, mandibular kesici dislerin lingual ylizeylerinde daha fazla rastlanir
(Roberts Harry ve Clerehugh, 2000; Tiimer, 2015; Agnhanashini, 2016; Akcali ve
Lang, 2018).

Subgingival dis taslari; kahverengimsi siyah ve yesilimsi siyah renktedir (Sekil 1B)
ve gingival kenarmn alt bdlgesinde birikir. Ozellikle interproksimalde ve lingualde
bukkal dis ylizeylerine gore daha yaygin olarak goriilmektedir. Subgingival dis tas,

dis eti oluk sivinin hemorajik bilesenlerinin ve kalsifiye olan anaerobik cubuk



bakterilerin siyah renkte pigmentasyonunun bir sonucu olarak ortaya ¢ikar (Roberts
Harry ve Clerehugh, 2000). Sert bir yapiya sahip olan bu dis taslar1 normal agiz
muayenesinde fark edilmeyebilir. Uzaklastirildiktan sonra subgingival dis taglarinin
yeniden birikmesi ¢ok hizli olabilmektedir (Nohutcu, 1986). Kronik periodontitis
hastalarinda yapilan mikroskopik incelemelerde subgingival dis taslarinin dis eti
cebinin yakininda yer aldig1 ve baglanti epiteline uzanamadigi belirlenmistir (Tiimer,

2015; Agnhanashini, 2016; Akcali ve Lang, 2018).

Sekil 1. (A) Supragingival ve (B) subgingival dis taglar1 (Ak¢ali ve Lang, 2018)

Dis taslarinin miktar1 ve agiz i¢inde bulundugu alanlar niifus grubuna, beslenme
aligkanliklarina, agiz hijyeni, yas, 1k, sistemik hastaliklarin varligina gore degisiklik

gosterir (Tablo 1).

4.2. Dis Tas1 Epidemiyolojisi

Dis tagmin yayginligini belirlemeye yonelik yapilan epidemiyolojik arastirmalar,
yalnizca agiz saghigmma vurgu yapmakla kalmaz, ayni zamanda gerekli olan
periodontal tedavi ve profesyonel dis hekimligi hizmetlerinin buna gore
planlanmasima da yardimci olur (Aghanashini ve ark., 2016). Dis eti iltihabi, dis
clirigii, dental plak ve dis tas1 gelisimi gibi agiz ve dis hastaliklari, bulasict olmayan
kronik hastaliklar igerisinde yer alan, Onlenebilir ve tedavi edilebilir saglik
sorunlaridir. Ancak diinya genelinde sahip olduklar1 yiiksek prevelans nedeniyle

saglik harcamalarinda biiyiik bir artisa neden olurlar (Ozyavas, 2018).



Tablo 1. Supragingival ve subgingival dis taslarinin karakteristikleri (Roberts Harry
ve Clerehogh, 2000)

Karakteristik

Supragingival Dis Tas1

Subgingival Dis Tas1

konsantrasyonlari daha diisiik. Daha
diizenli F dagilimu.

Lokasyon Diseti marjinin koronalinde Diseti marjinin apikalinde
Renk Sari/Beyaz Kahverengi/Siyah
Dagilim Thkiirlik kanali agikliklarina bitigik Agiz cevresinde rastgele
Karbonat ve Mn konsantrasyonlari Ca, Mg & F konsantrasyonlari
subgingival dis tasina gore daha supragingival dig tagina gore daha yiiksek
Bilesim yiiksek iken; Ca, Mg, F, Sr ve Zn iken; karbonat konsantrasyonlari daha

diisiik.
Daha diizensiz F dagilimu.

Mineral icerigi

Hacimce ortalama % 37 tiikiiriikten

Hacimce ortalama %58 diseti oluk

organizmalar

filamentli organizma; daha hizli
biiylime

ve kaynagi stvisindan
Kristal tipi ve g‘é“’;ughga i(i)kcil')nvee I:Qﬁi’ L’:Z;:: i | Cogunlukla WHT, DCPD hig yok.
boyutu (0 ucuKagne § y Sadece kiigiik kristaller.
serit benzeri.
Heterojen c¢ekirdeklenme ve kristal Heterojen g¢ekirdeklenme ve kristal
Olusumu biiylimesi. Daha ¢ok degisken biiyiimesi. Daha ¢ok tekdiize (homojen)
(heterojen) kalsifikasyon. kalsifikasyon
Mikroorganizmalar hakim; kalsifiye .
Mikro- olmayan bazi bolgelerde. Daha fazla Kalsifiye olmayan gok az sayida

mikroorganizma. Daha az filamentli
organizmalar; yavas biiylime

Irk etkisi

Asya populasyonunda daha yiiksek
prevelans ve miktar gostermektedir.

Daha genis baglanma kaybina bagli Asya
popiilasyonlarinda daha fazla prevalans
ve miktarlar. Kafkasyalilara gére Hint-
Pakistan’da daha apikal subgingival dis
taginda diisiik sodyum ve magnezyum
seviyeleri.

Morfoloji

Farklilasmamustir.

Cesitli tipler tanimlanmustir: dikenli,
huysuz, nodiiler; ¢ikinti/halka; bireysel
noktalar; plirlizsiiz kaplamalar; parmak/
egrelti benzeri; subgingival iizerinde
supragingival

Patojenik
potansiyeli

Az belirgin bir etki

Periodontal hastalik ile iligkili
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Tiirkiye’de ve gelismekte olan iilkelerin pek cogunda dis hastaliklar1 tedavi
teknolojilerinde ilerleme s6z konusu iken, agiz ve dis hastaliklarina kars1 koruyucu
onlemler yeterli diizeyde degildir. Bunda hem saglik otoritelerinin koruyucu
onlemlerle ilgili politikalarda yetersiz kalmasi hem de toplumsal olarak agiz hijyeni
ve sagligma dnem verilmemesi etkili olmaktadir. Buna karsin, Diinya Saglik Orgiitii
(WHO) ve Diinya Dis Hekimleri Birligi (FDI) gibi kiiresel saglik orgiitleri sik sik
yayinladiklar1 raporlarda dikkatleri bu noktaya ¢ekmeye calismakta ve devletleri bu
konuda bilingli olmaya c¢agirmaktadir. Ayrica, Ekonomik Kalkinma ve Isbirligi
Orgiitii (OECD) ve Avrupa Komisyonu (EC) ortak calismalar yaparak gesitli izlem
platformlar1 olusturmaktadirlar (Ozyavas, 2018).

Dis tasimin tiim diinyada yayginligi hakkinda yapilan arastimalarda, periodontal
bakim igin ihtiya¢ duyulan popiilasyonun tahmininde Toplumda Periodontal Tedavi
Gereksinimi Indeksi (CPITN) uygulanarak dis tas1 degerlendirilmistir. Dis taginin
prevelansim1 tanimlamaya yonelik calismalar kisithdir. Genellikle dis ve agiz
saghigimni tehdit eden diger hastaliklarin tespitine yonelik arastirmalarda ilave bilgi
olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Aghanashini ve ark., 2016). Anured ve arkadaglarinin
1991 yilinda yapmis olduklar1 ¢aligmalarda, 15 yillik bir siire ile Sri Lankali ¢ay
iscileri grubu ve Norvegli akademisyenler grubu olmak {izere iki grubun periodontal
durumunu goézlemistir. Sri Lankali bireylerde dis tasinin birikiminin simetrik
oldugunu ve ilk once maksiller molarlarin fasyal yiizeyinde ve mandibular kesici
dislerin lingual yilizeylerinde biriktigini fark edilmistir. Artan yas ile birlikte,
supragingival dis tas1 tortular1 25 ila 30 civarinda bir maksimum dis tas1 skoruna
ulagsmaya devam etmis, 45 yasindan sonra ise bazi durumlarda premolar haricindeki
dislerin tamamu taslarla kaplanmis oldugu belirlenmistir. Norvegli akademisyenler
grubu sahip olduklar1 ayricalikli dis hizmetlerinden dolayi, 40-50 yas arasi
bireylerinde %30 gibi diisik bir oranda bitisik disler arasindaki alanlarda
(interproksimal) dis taslar1 gostermistir. Sri Lankali bireylerin aksine, Norvegli
akademisyen grubuna gore Sri Lankali bireylerin koruyucu dis hekimligi
hizmetlerine erisimleri ¢ok daha zor oldugundan, iyi agiz hijyeni uygulanmayan bu
bireylerde, dis tas1 bulunan dislerinde daha fazla baglanma kayb1 ve nihayetinde dis

kaybr riski oldugu sonucuna varilmigtir. 1988-1994 yillar1 arasinda Amerika Birlesik
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Devletleri'nde gergeklestirilen 3. Ulusal Saghik ve Beslenme Muayene Anketi
(NHANES Ill) arastirmasinda, 9689 yetiskin degerlendirilmis ve deneklerin
%91,8'nin supragingival dis tas1 ve % 55,1'inin de subgingival dis tasina sahip
oldugu belirlenmistir (Anerud ve ark., 1991).

Dis tas1 olusumu, agiz ve dis saghigr acisindan tiim diinyada uzun yillardir bir
problem olarak goriilmektedir. Yaklasik 5000 yildir dis tasi, periodontal hastaliklarin
etiyolojisinde 6nemli bir faktor olarak kabul edilmistir (Mandel ve Gaffar, 1986).
Yapilan son arastirmalar dis tasinin hastaliklarda baslatici etkisinin az oldugunu fakat
dental plak gelisimini ilerletici etkisinin ciddi oldugunu gdstermektedir. Amerika
Birlesik Devletleri popiilasyonlarinda dis tasi bulunma sikligi ve yapisi, Ulusal
Saglik Aragtirma Enstitiisti (NIH) tarafindan kapsamli bir sekilde arastirilmistir. Dis
tas1 okul cagindaki ¢ocuklarin % 34'linde gozlenmistir. Yetiskinlerin % 25-30'a diseti
marjinin lizerinde yani supragingival dis tasina sahipken, % 60-65'1 diseti marjinin
altinda yani subgingival dis tasina sahiptir. Yasin ilerlemesiyle birlikte dis tast
bulunma insidansinda da artis goriilmiistiir. Arastirma sonucunda bu derece yliksek
dis tas1 prevelansinin tespit edilmesi, olusumunu 6nlemek ve olustuktan sonra etkili
ve giivenli bir dis tasi giderme aracinin gelistirilmesi gerektigini diistindiirmiistiir.
Bununla birlikte, tiim diinyada dis tast birikintilerini mekanik olarak ortadan
kaldirmak i¢in yogun bir emek sarf edilmektedir. Uygulanan tedavi prosediirleri
bazen yogun emek gerektiren, pahali ve hasta igin yipratici olabilmektedir. Ozellikle
bu, saglik politikalarinin gelismedigi iilkelerde daha fazla yasanmaktadir. Dis tasinin
onlenmesi ve tedavisinde teknolojilerin gelistirilmesi, halk sagligi acisindan diinya

capinda 6nemlidir (Gaffar ve ark., 1995).

Arkeolojik aragtirmalara kaynak olmasi, dis tasinin uzun yillardir var olan bir agiz
saglig1 problemi oldugunu kanitlamaktadir. Diinya c¢apindaki insanlarin ¢ogunda
gozlenen bir materyal olarak dis tasi, toplumlarda diyet gecmisini belirlemek ve agiz
saglig1 caligmalari ile ilgili paleomikrobiyolojik arastirmalara konu olmustur. Lokal
ve sistemik enfeksiyonlarla iligkili bakteri, ark, virlis ve mantarlar gibi patojenler ile
zararsiz diger organizmalari ve diyet artiklarini barindiran dis taslari, morfolojik ve

immiinolojik analizler, izotop analizleri, DNA tabanli yaklasimlar, protein bazlh
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yaklasimlar ile incelenmistir. Bu arastirmalar, paleomikrobiyolojinin 6zellikle
Streptococcus mutansin gecmisteki insan sagligi ve diyet korelasyonunu ortaya

cikarmistir (Huynh ve ark., 2016).

Dis ve diseti hastaliklarinin, sistemik saglik {izerinde belirgin etkisi bulunmakta ve
yagsam kalitesine olan etkisi nedeniyle de saglik harcamalarini etkiledigi
bilinmektedir (Akar, 2014). K&tii agiz hijyeni ve yetersiz bakim sebebiyle dislerde
olusan bakteriyel plaklar, uzun siire giderilmediginde dis tas1 birikintilerine doniisiir.
Hem bakteriyel plak hem de ikincil bir faktor olarak dis tasi periodontal hastaliklar
tetikler (Yaprak ve ark., 2017). Erken donemde yapilan miidahaleler, tim bu
problemler icin erken teshise ve dis hekimi tarafindan giderici ve onleyici tedavilerin
hizli bir sekilde uygulanmasina olanak saglar. Eger agiz dis hastaliklar1 kontrol altina
alinmazsa, niifusun biiyilk ¢ogunlugunun yasam kalitesinde kalici hasarlar
birakabilmektedir. Bu da, hem bireylerin yasam kalitesinde azalmaya hem de saglik
icin ayrilan giderlerde artisa sebep olmaktadir. Bununla birlikte, yapilan c¢alismalar
giinlik dis fircalama aliskanliginin kazanilmasmin, agiz bakiminin diizenli
yapilmasinin ve dogru beslenme aligkanliklar1 kazanilmasinin dis tasi ve baglantili
diseti hastaliklarinin giderilmesinde ve diger komplikasyonlarin azaltilmasinda etkili
oldugunu ortaya koymaktadir (White, 1997; Hidaka ve Oishi, 2007). Tarih boyunca,
dis hastaliklarinda dnleme ve agiz saghigini iyilestirme ¢aligmalarindan ¢ok protetik
ve operatif tedavilere daha fazla 6nem verilmistir. Fakat gliniimiizde, tedavisi daha
pahali bir hale gelmeden, dis hastaliklarin1 gidermeye yardimci oldugundan 6nleyici
tedavi stratejilerinin gelistirilmesine daha fazla 6nem verilmeye baslanmistir (Glick

ve ark., 2012; Akar, 2014).

4.3. Dis Tasinn Dis ve Agiz Saghg Acisindan Klinik Onemi

Dis tagmin periodontal dokulardaki birincil etiyolojik rolii, minerallesmemis bakteri
plagi icin tutunma yiizeyi gorevi gormesi ve bakteriyel plagi doku ile dogrudan
temas halinde tutmasidir (Langland, 2002). Dis tasi, hastaligin baslangicinda oldugu
gibi ilerlemesinde de 6nemli bir faktordiir. Dis tasinin, Sekil 2°de de gortldugi gibi

sahip oldugu gozenekli yapisinin kemik rezorpsiyon uyaricilar: da dahil olmak tiizere,
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diseti sizintilar1 ve periodontal dokuya zarar veren bakteriyel endotoksinlerden
potansiyel toksik maddeleri emebilecek olmasinin, gingivitis veya periodontitisin

ilerlemesine katkida bulunabilecegi one siiriilmiistiir (Hidaka ve ark., 1996).

Sekil 2. Dis tast Orneginin taramali elektron mikroskop (SEM) goriintiisii
(Rohanizadeh ve LeGerosh, 2005)

Piiriizli tas ylizeyi, bitisik periodontal dokularda iltihap olusturmayabilir, bunun
yerine subgingival mikrobiyal kolonizasyon i¢in ideal bir substrat gdrevi goriir.
Ayrica bakteriyal plaklarin barindig1 bir oyuk gibi davranir. Periodontal dokular icin
tahris edici bir ajan olur. Periodontal cep duvarmin gerilmesine sebep olur.
Polimorfontikleer 16kositlerin girisini inhibe eder (Wong ve ark., 2002). Dis tas1, dis
eti durgunlugu ve lokalize baglanma kaybi ile iliskilidir. Ayrica, cep kanama
durumunu etkiler ve aym zamanda plak ile ilgili hasar yaricapini genisletir
(Radeerom ve ark., 2018). Supragingival dis tasi, periodontal hastaligin ilerlemesinde
kiiclik bir rol oynar. Bununla birlikte, subgingival dis tasi, gingival inflamasyon ile
birlikte erken baslangi¢li periodontitte hastalik progresyonunun bir belirleyicisidir.
Plak kaynakli gingivitis, cep olusumunu baglatir ve subgingival dis tasinin
olusumunu destekleyen mineral bakimindan zengin gingival sivimin akisini arttirir
(Elias Boneta ve ark., 2018). Bu nedenlerle, cep olusumundaki birincil veya ikincil
iliskisine bakilmaksizin, diger bir deyisle periodontal hastaligin ilerlemesindeki
etkisine bakilmaksizin, temel tahris edici 6zellikleri i¢ yapisindan ziyade yiizeyindeki
plak olmasina ragmen, dis tasi, periodontal hastalikta 6nemli bir patojenik faktordiir

(Aghanashini ve ark., 2016).
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Yapilan calismalar mikrobiyal kolonizasyon olmaksizin dis taslarinin steril
bolgelerinin de periodontal hastaliklarin ilerlemesinde rol aldigini gostermektedir.
Don Allen ve Kerr (1965) tarafindan Gine domuzlar1 kullanilarak yapilan bir
caligmada dis taslarmin sterillifi ve onlarin reaksiyonlarin1 histolojik olarak
incelemis ve steril olmayan dis taslar1 ile karsilagtirnlmigtir. Periodontitisli
hastalardan bir miktar dis tas1 alinmis, otoklavda sterilize edilmis ve daha sonra da
bu dis taslar1 bir grup domuzun periton i¢i dokularina enjekte edilmistir. Diger gruba
da sterilize olmayan dis taslar1 enjekte edilmistir. Sonuglar, steril insan dis tasinin
cevabinin groniilomatoz oldugunu; steril olmayan dis tas1 uygulamasinin ise apse
olusumu egilimi ile birlikte siipiiratif reaksiyon verdigini gostermistir. Steril dis
taginin hafif tahris edici oldugu ve mikroorganizmali dis taslar ile karsilastirildiginda

etiyolojik bir 6nemi olmadig1 sonucuna varilmistir (Allen ve Kerr, 1965).

Dis plagi i¢in kalic1 bir yiizey saglamasi ve komplike bir hale getirmesinden dolay1
dis tas1, periodontal hastaliklarin etiyolojisinde predispozan bir faktordiir. Etkili plak
kontrol uygulamalarinin yani sira, dis tasi patojenik etkileri nedeniyle tamamen
cikartlmalidir (Yaprak ve ark., 2017). Giinlik dis fircalama eksikligi de, dis
yilizeyinin diseti bolgesine yakin alanlarinda plak olusumuna yol agar, kademeli
olarak iistte ve altta dis tagina dontisiir (White, 1997). Dis tas1 genellikle, aktif plak
yiizey tabakasini koruyarak dis eti iltthabin1 ve periodontiti siddetlendiren toksik plak
tirlinlerini disar1 ¢ikaran, kuvvetli bir sekilde yapisan gézenekli bir nidus olarak
kabul edilir (Wong ve ark., 2002). Plak ve gingivitis arasinda daha biiyiik bir iliski
olmasina ragmen, dis tas1 varlig ile gingivitis prevelans: arasinda da her zaman bir
korelasyon bulunmaktadir. Bu iligki, periodontal hastaligin baglamasi ve gelismesine

onciiliik edebilmektedir (Aghanashini ve ark., 2016).

Periodontal hastaliklara mikrobiyolojik katkilarinin anlasilmasiyla birlikte dis tasi
spesifik bir etiyolojik faktdr olarak kabul edilmeye baslanmis ve dis ve agiz sagligi
aragtirmalarinda 6nemli bir konu haline gelmistir (Aghanashini ve ark., 2016).
Ainamo (1970), 19 ve 22 yas araligindaki 154 askeri okul 6grencisi ile yaptigi bir
caligmada, supra- ve subgingival dis tas1 ve gingivitis arasinda pozitif korelasyon

oldugunu, dis tas1 birikintilerinin oldugu alt ikinci premolarlarin ve birinci ve ikinci
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molarlarin fasiyal yiizeylerinde diger agiz ici alanlara gére daha fazla gingivitis artisi
oldugunu belirlemistir. Supragingival dis taglarinin tiikkiiriglin etkisinin biiyiik oldugu
alanda en fazla oldugu ve lizerinde plak bulunan dis tas1 patojenitesinin yalnizca plak

varhigindakinden daha biiyiik oldugunu gézlemlemistir (Ainamo,1970).

Alexander (1971) yapmis oldugu bir calismada, 200 dis hekimligi 6grencisi ve
klinigine gelen 200 hasta iizerinde oral bakteri plaklari, supra- ve subgingival dis
taglar1 ve gingival inflamasyonun bolgesel dagilimini goézlemlemistir. Papillar
alandaki gingival inflamasyon prevelansinin en yiiksek, bukkal kenar bosluklarinda
ise en diisik olmasi durumunun, subgingival dis tasi prevelansinin disler arasi
yiizeylerde en yiiksek ve bukkal kenar bosluklarinda ise en diisiik olmas1 durumu ile
kesistigini farketmis ve buradan da, dis tasi bulunan ylizeylerin sadece plak
bulunduran yiizeylere gore daha fazla dis eti iltihab1 sergiledigi sonucuna varmigtir

(Alexander, 1971).

Buckley (1980) supra- ve subgingival dis tas1 prevelansini arastirmak amaciyla, yas
ve cinsiyetleri esit olarak dagilmis olan, yaslar1 15 ila 17 arasinda degisen 300 geng
tizerinde yaptig1 bir ¢calismada, subgingival dis tas1 prevelansinin supragingival dis
tasina gore daha yiiksek oldugu fakat her ikisinde de esit dagilim gosterdigini
belirlemistir. Bukkal ve lingual gingival indeksler ve bunlara ait plak ve supra- ve
subgingival dis tas1 indeksleri arasinda giiglii bir iliski bulundugunu tespit etmistir.
Sonuglar gingival indeks ile dis tas1 arasindakine gore; gingival indeks ile plak
arasinda daha yiiksek korelasyon derecesi oldugunu gdstermistir. Bununla birlikte
subgingival dis tas1 da supragingival dis tagina gore gingival indeks ile daha yiiksek
korelasyon gostermistir (Buckley, 1980).

Morrison ve arkadaslar1 (1980), ilk kez uygulanan, cerrahi olmayan periodontal
tedavinin, 1-7 mm arasinda degisen ceplerdeki periodontitisin klinik ciddiyeti
tizerindeki etkilerini incelemek i¢in 90 denekte yapmis olduklar1 bir ¢alismada, plak
ve dis tas1 kalintilar1 kaldirildiktan sonra inflamasyonda dikkate deger bir azalma
oldugunu, hatta bazi durumlarda cerrahi tedavi ihtiyacim1 ortadan kaldiracak kadar

basar1 sagladigini gozlemlemistir (Marrison, 1980).
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Baumhammers ve arkadaglart (1973) tarafindan, insan ve sican dis taslarinin
gecirgenligini belirlemek icin boyalar, titre edilmis endotoksin ve titre edilmis glisin
kullanilarak yapilan deneysel bir ¢alismada, insan dis tasinin ilk bir saatte kismi
olarak gecirgen oldugu, boyanin tamamen niifuz edebilmesi i¢in 24 saatin gegmesi
gerektigi belirlenmistir. Gozlemler titre glisinin ve endotoksinin zamanla asamali
olarak gectigini gostermis, bu bulgu da dis taslarinin, mikrobiyal plaklar ve doku
parcalarindan gelen irritan maddeler igin bir rezervuar olarak davranabilecegi

hipotezine sebep olmustur (Baumhammers ve ark., 1973).

Dis ylizeyine yapisan mineralize bir tortu olan dis tasi, hiicre 6liimiinii uyarabilen
pekcok bakteriye sahip olan bir plak tabakasi ile kaplidir. Gozenekli yapisi ile
bakteriyel toksinler i¢in bir barinma alani olusturarak agiz ve dis sagligini tehdit
etmesinin yaninda dis taslari, kristal yapisi1 nedeniyle de fiziksel aginmalara sebep
olmaktadir. Ziyauddin ve arkadagslar1 (2017) yapmis olduklari ¢alismalarda, pulverize
(toz haline gelmis) dis tasinin kristal yapisinin, oral epitel hiicrelerinde hiicre
oliimiine neden oldugunu tespit etmistir. insan oral skuamdz karsinom hiicre hatt1
(HSC-2) ve insan primer oral epitel hiicre (HOMKZ107) hatt1, dis tas1 kristallerine
maruz birakildiginda gecirgenligi azalmis dolayisiyle krevikiiler / dis cebi epitelinin
bariyer fonksiyonu bozulmustur. Olusan bu yiiksek gecirgenlik, bakteri ve
enflamatuvar hiicrelerin sizmasini kolaylastirmis ve enflamasyonu hizlandirmastir.
Immiin hiicreler tarafindan sindirilemeyen veya uzaklastirilamayan dis tasi kristal
partikiilleri, enflamasyonun kalic1 hale gelmesine neden olmustur. Bu da, dis tasinin
periodontal hastaliklarin etiyolojisindeki bir roliinii ortaya koymaktadir (Ziyauddin
ve ark., 2017).

4.4. Dis Tas1 Olusumu

Dis tasmin olusumu olduk¢a karmasiktir ve bir tartisma konusudur. Ancak en basit
haliyle dis tasi, bakteri plaklari i¢indeki kalsiyum ve fosfat tuzlarinin birikmesi
nedeniyle olusur (Mandel, 1990). Oral sivilarin kalsiyum fosfatlar bakimindan siiper
doygunlugu, mine ve dentinal lezyonlarin olgunlagsmasi ve remineralizasyonun

nedenidir (daha spesifik olarak termodinamik itici gligtiir). Bununla birlikte, ayni
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mekanizma, dis plaginin kireclenmesine neden olabilir ve bu da tas olusumuna neden
olur. Dis yiizeylerine yapismis halde bulunan dental plaklar, bakteri kokenli organik
polimerlere gomiilii mikrobiyal topluluklardir. Agi1z i¢cinde dis plaklar1 hem saglikli
hem de hastalikli durumlarda bulunabilir (Bradshaw ve ark., 2011).

Dis tasi olusumuna yonelik aragtirmalar, bu Kristallerin olusumunun rastgele
olmadigin1 gostermistir (Christersson ve ark., 1992; Clarke, 2015; Matsumura ve
ark., 2018). Ilk 6nce brusit olusur, bunu oktokalsiyum fosfat izler, ¢iinkii bu iki
kristal siiper doygunluktan sonra hizla ¢kelir. Ote yandan, vitlokit ve hidroksiapatit
gibi diger kalsiyum fosfat kristalleri onceki iki formu oOnciil kristaller olarak
kullanmak zorundadir ve bu nedenle dis tasi birikimi belli bir olgunluga erisene

kadar ¢ok fazla olmaz (Lieverse, 1999).

Dis tasinin olusumu, plak olusumunun agsamalari ile baslar (ince tabakanin olusumu,
baglanma, biiyiime vs.). Dislerin dis etinden yiizeye ¢ikmasi veya dis profilaksisini
takiben tiikiiriik proteinleri, pelikil adi verilen bir tabaka olusturmak tizere mine
yiizeyine hizli ve secici bir sekilde adsorbe olur (Marsh, 2010). Tikirik
glikoproteinleri, mukoproteinler ve lipoproteinlerden olugsmus olan bu tabaka,
bakterilerin birikmesi i¢in 1yi bir rezervuar olusturur. Dis yiizeyine tutunabilme
ozelligine sahip cesitli oral mikroorganizmalar bu alana go¢ eder (Tiimer, 2015).
Gram pozitif kokoidal organizmalar, olusan tabakaya yapisan ilk yerlesimcilerdir ve
daha sonra filamentli bakteriler, olgunlasan plak biyofilmine asamali olarak hakim
olur (Mandel, 1990; Jin ve Yip, 2002) Ilk pelikil olusumundan yaklasik bes giin
sonra, plak yerini ¢ogu zaman filamentli bakteri ile degistirmistir ve matriks
olgunlagmis dekalsifiye dis tasina benzemektedir (Mandel, 1990). Supra ve
subgingival dis tas1 i¢in tiikiiriik ve diseti oluk sivisindan mineralize edici ajanlar,
plak i¢i matriksinin minerallesmesine yol acan biyofilme girerler (Wong ve ark.,
2002; Jin ve Yip, 2002; Aghanashini ve ark., 2016). Plak birikintilerinin
minerallesmesi icin organik matriks gorevi alir. Ik olarak, bakterilere yakin bir
alanda intermikrobiyal matrikste kiiciik kristaller tortular1 ortaya ¢ikar. Yavas yavas,
mikroorganizmalar arasindaki matriks kalsifiye olur ve sonra bakteriler minerallesir.

(Radeerom ve ark., 2018). Plak ve bakterilerin ilk mineralizasyonu i¢in kalsiyum
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fosfat siiper doygunlugu, bazi membranla iligkili bilesenler ve c¢ekirdeklenme
inhibitorlerinin bozunmas1 gerekir. Dis tagi olusumu, yavas yavas hidrolize olan ve
daha az c¢oOziinlir hidroksiapatit ve vitlokit mineral fazlarina doniistiiriilen
oktakalsiyum fosfat ve dikalsiyum hidrojen fosfat prekiirsor fazlarinin birikmesi ile
baslar (Rowles, 1964). Mineral olusumu baslangigta plak biyofilm matriksi ile sinirl
iken, zamanla dis tasinin olgunlagmasi ile bazi bakteriler de kireglenir. Mineralize
dental plak, kalsifiye olan ve olmayan katmanlardan olusan heterojen bir yap1 olarak
ortaya ¢ikar (Smith ve Smithson, 2014). Mineralizasyon ile iligkili kristal biiylimesi,
genellikle bakteriyel plak matrisindeki lokalize bdlgelerde, bakteri duvarlarinin
etrafina yayilir ve daha sonra bakteri hiicrelerinin kendi iginde uzanir (Zander ve
ark., 1960; Mandel, 1990; White, 1997). Plak, tas yiizeyini kaplar, ikincil/siirekli
minerallesme igin yeni matriks olusturur. kincil/siirekli mineralizasyon, iyonlar igin
mevcut mineralizasyon bolgesini kullanir (Schroeder, 1969). Dis tasi, zamanla
artarak ilerleyen bir durumdur. Bu nedenle ikincil mineralizasyon, kaldirilmadiklar

takdirde (6rnegin oral hijyen uygulamalar1 ile) birikintileri biiylitmeye devam

edecektir (Anerud, 1991; White, 1997; Duckworth ve Huntington, 2005).

Dis tasimin agiz i¢i ortamda bulunmasi i¢in dis ylizeylerine ve dis etine tutunmasi
gerekir. Kalsiyum fosfat birikintilerinin buralarda tutunabilmesi i¢in dort baglanma

sekli agiklanmustir:

- Mine iizerinde olusan bir organik zar tabakasi ile baglanma

- Semental doku yikimi bosluklarinda mekanik olarak kilitlenme

- Sementum yiizeyindeki hafif egimli tiimseklere dis tasi altindaki ¢Okiintiilerinin
yakin adaptasyonu

- Sementin iginde bulunan dis tasi bakterilerinin penetrasyonu (Aghanashini ve ark.,
2016).

Bakteriyel dental plagin, dis tasi olusumu agisindan énemi bilinmektedir. Dis taginin
olusumu, 6nce dental plak olusumu ve daha sonra da plagin kireglenmesi siire¢lerini
takip eder (Radeerom ve ark., 2018). Yapilan bir ¢alismada, insanlardan 24 saatlik
plak ornekleri toplanmis ve mineralizasyon aktivitesi i¢in test edilmistir. Ayni

gruptan dis tas1 Ornekleri de alinmis ve her birey i¢in veriler birbiriyle
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iligkilendirilmistir. Sonuglar, 24 saatlik plak numunesinin mineralizasyon aktivitesi
ile ayn1 kisinin agzinda olusan dis tasi arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu
gostermistir. Bununla birlikte, bazi durumlarda dis plagmin tas olusumu igin

mineralize oldugu gozlenmistir (Eilberg ve ark., 1973).

Agiz igerisinde dis taslar1 implantlar {izerinde de olusabilmektedir. Fakat dig taginin
implant ylizeyine eklenmesinde normal dislere kiyasla farkliliklar bulunmaktadir. Dis
tasiin saf titanyum implanta baglanmasi dogal dis kok yiizeyine gore daha az
kuvvetlidir. Bunda implant yiizeyinin normal dis minesine gore daha piiriizsiiz ve
daha az mikro gozeneklilige sahip olmasi etkili olmaktadir. Ayrica implantlarin
yiizeyinin pliriizsiiz olmas1 onlari, normal dislere kiyasla dis taslarinin temizlenmesi

esnasinda daha az yipranabilir kilmaktadir (Aghanashini ve ark., 2016).

Protezlerde olusan dis taslarinin kompozisyonu, dogal dislerde olusan supragingival
taglarinkine benzerdir (Matsumura ve ark., 2018). Dis tasi olusumunun protez plak
adezyonunun ii¢ giinii icerisinde meydana gelen kalsifikasyon ile basladigs,
kalsifikasyonun iki hafta kadar siirdiigii bildirilmektedir (Hosoi ve Ishikawa, 1999).
Bu nedenle, takma dis, ayn1 bolgede uzun siire kaldig1 ve temizlenmediginde dis tasi
olusumu gergeklesir. Protez ylizey piirlizliliigliniin artmast bakteriyel yapismayi
kolaylastirir. Buna karsin, geceleri protezin ¢ikarilmasi ve protez dis firgcast kullanimi
bakteriyel yapigsmay1 azaltir. Takma dislerin tutma kuvvetini arttirmak icin kullanilan
protez yapistiricilarinin kullanimi dis taginin olusmasi i¢in zemin hazirlayabilir.
Yanlis kullanilirsa, yapiskanin ylizeyi piiriizlii hale gelebilir ve oral mikroplarin hizl

biiylimesi i¢in bir yiizey saglayabilir (Matsumura ve ark., 2018).

4.4.1. Dis tasi1 olusum teorileri

Booster Mekanizmas: Teorisi, tikiiriik pH’s1, kalsiyum ve fosfat seviyeleri, kalsiyum
fosfat tuzlarimin ¢okelmesini saglamak i¢in yeterince yiiksek seviyelere ulastiginda
minerallesmenin basladigini ortaya koymaktadir. Tiikiiriik veya dis eti oluk sivisinda
karbondioksit kaybi varsa ya da amino asitlerin veya iirenin bakteriyel

metabolizmasiyla agiz boslugunda amonyak iiretilirse, pH yiikselir (Schroeder, 1969;
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Mandel, 1990; Margolis, 1990). Bu teori basittir, ancak oral sivilarda alkalilik ve esik
diizeyindeki kalsiyum ve fosfat seviyelerini etkileyen cok sayida faktor vardir
(Lieverse, 1999). Agiz ortamimin alkaliligin arttigi iki faktor diisiiniilmektedir.
Bunlardan biri, salgilanmasinin ardindan CO, kaybederek pH’s1 artan tiikiiriikte,
fosforik asitin fosfat iyonlarina ayrismasi ve Kkalsiyum fosfatin ¢oziiniinrliik
carpiminin agilarak kristallerin olusabildigi bir ortamin olusmasidir (Aghanashini ve
ark., 2016). Oral alkaliligi arttiran diger faktoér, amonyak tretimidir. Amonyagin,
hem oral sivilarda bulunan amino asitlerden hem de {ire metabolizmas1 yoluyla oral

mikroorganizmalar tarafindan iiretildigi diistiniilmektedir (Lieverse, 1999).

Epitaktik Teori, temelde Booster mekanizmasina dayanmaktadir. Tikiirlikte
kalsiyum ve fosfat iyonlarinin konsantrasyonu ¢okelti olusturacak kadar yiiksek
degildir, ancak ilk tohum veya ¢ekirdek olustuktan sonra hidroksiapatit kristallerinin
biiylimesini tesvik edecek kadar bol miktardadir (Aghanashini ve ark., 2016).
Mineralizasyon siirecinin anlasilmasi iki kavram ile ilgilidir: Kristal tohumlarinin
cekirdeklenmesi ve kalsiyum fosfat kristallerinin biiylimesi (Schroeder, 1969;
Mandel, 1990; Lieverse, 1999). Tohumlama ajanlar1 kiigiik bir kalsifikasyon
odaklanmasina neden olur ve kalsifiye kiitleyi olusturmak icin birlesir. Ilk kristal
tohumunun gelismesi, ilk hidroksiapatit kristali i¢in gereken tam yapisal
konfigiirasyonu saglayacak belirli bir organik matriks gerektirir. Cekirdeklenmeyle
sonuglanan kesin kosullar tam olarak anlasilamamistir, ancak ¢ekirdeklenmenin
meydana gelmesinden sonra siirekli kristal biiylimesi i¢in gerekenden daha fazla
enerji ve daha yiiksek kalsiyum ve fosfat doygunlugu gerektirir. Metastatik bu durum
cekirdekten biiylimeyi destekleyecektir (Clarke, 2015).

Inhibisyon Teorisi, sadece kalsifikasyon yapilmayan bolgelerde bir inhibe edici
mekanizmanin varligindan dolayr kalsifikasyonun belirli bolgelerde meydana
geldigini varsayar (Madlen, 1990). Bu teoriye gore, inhibitér tarafindan
kalsifikasyonun gerceklestigi yerler degistirilir veya uzaklastirilir. Pirofosfatin olas1
bir inhibe edici madde oldugu diisiiniilmektedir (Clarke, 2015). Alkali pirofosfataz,
pirofosati fosfata hidrolize eden mekanizmanin kontroliinde rol oynayan enzimdir ve

bu pirofosfat, ilk ¢ekirdegin biliylimesini onler ve kristallerin biliylime merkezlerini
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zehirleyerek kalsifikasyonu engeller (Aghanashini ve ark., 2016). Diger mineral
cokmesini engelleyen inhibitorleri, stabilizasyonu saglamak i¢in aslinda kalsiyuma
baglanan tiikiiriigiin bilesenleri olan prolin bakimindan zengin proteinlerdir
(Lieverse, 1999). Oral bakteriler inhibe edici faktorlerin yok edilmesinde onemlidir.
Plak kalmligim1 arttirir, tiikiiriikteki  inhibitorlerin - bariyerini arttirir; ayrica

inhibitdrleri bozmak igin proteaz gibi enzimler salgilarlar (Clarke, 2015).

Doniisiim Teorisi, hidroksiapatit kristallerinin mineralizasyon basladiginda mutlaka
olugmadigr fikrini desteklemektedir (Mandel, 1990). Bu teori, hidroksiapatitin
yalnizca epitaksi (bir maddenin tek kristali lizerinde bir bagka maddenin, ¢ogunlukla
ince bir katman halinde kristallesmesi) veya ¢ekirdeklenme yoluyla ortaya ¢ikmasi
gerekmedigini belirtir (Lieverse, 1999). Brusit ve oktokalsiyum fosfat ¢ozeltiden
hizl1 bir sekilde ¢okelebilir ve ¢ekirdeklenme i¢in gereken esigi azaltir. Bunlar zaman
icinde doniisiimlerle vitlokit ve hidroksiapatit olusturmak igin Onciiler olarak
kullanilabilir (Clarke, 2015). Dontiistim siirecinde kontrol mekanizmasinin pirofosfat

olabilecegi One siirlilmiistiir (Aghanashini ve ark., 2016).

Bakteriyolojik Teori, teoriye gore, dis tasi olusumunun birincil nedeni oral
mikroorganizmalar ve bunlarin dis yilizeyl yapismasma dahil olmalaridir.
Leptotrichia ve actinomyces dis tast olusumuna en ¢ok neden olan

mikroorganizmalar olarak kabul edilmistir (Aghanashini ve ark., 2016).

Enzimatik Teori dis tagmin, oral dokulardan veya oral mikroorganizmadan tiiretilen
fosfatazlarin, muhtemelen hekzofosforik grubun fosforik asit esterleri iizerindeki

etkisinin sonucu olustuguna dayanir (Aghanashini ve ark., 2016)

4.5. Dis Tas1 Olusumunu Etkileyen Faktorler

Kalsiyum fosfatin belirli kimyasal sistemlerde kristallesmesi iyi anlasilmis olsa da,
bazi intraplak odaklarda, spesifik oral bolgelerde ve bazi bireylerde olusmasina

neden olan sey tam olarak bilinmemektedir (Ten Cate ve ark., 2003). Plak pH’s1, oral

stvilardaki kalsiyum, fosfat ve floriir konsantrasyonlari, bakteri ve oral sivilardaki
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kristallesme ¢ekirdekleyicileri ve inhibitdrlerinin varlig1 gibi faktorler, oral sivilar ve
bakteriler arasinda bir dizi 6zel etkilesime neden olur. Bu etkilerin sonucu olarak da

dental plak ve dis tas1 olusumu ve ilerlemesi gergeklesir (Wong ve ark., 2002).

Dis tas1 olusum islemlerinin ardindaki etyoloji multifaktoriyeldir (Lieverse, 1999).
Faktorlerin bazilari, plak birikimlerini dogrudan etkileyerek dis tasi olusumuna
elverisli bir ortam yaratir, bazilar1 da dis tasin1 dogrudan etkiler. Dis tagi olusumunu
dogrudan etkileyen faktorler ya c¢ekirdeklenmeyi ya da mineral kristallerinin
biiylimesini etkileyebilirken, plag: etkileyen faktorler ya mikro-organizmalari ya da

plak sivisin1 ve matriksini etkileyebilir (Kamath ve Nayak, 2014).

Dis taslari, oral plak mikrobiyotasinda bulunan kalsiyum ve fosfat iyonlar1 ile oral
stvilardaki mineralizasyon cekirdekleyicileri ve inhibitdrleri arasindaki etkilesimin
sonucu, kalsiyum fosfat tortular1 halinde mineralize edilmis dis plagidir. Dis taginin
olusumu bireyler arasinda biiyiik farkliliklar gosterir (Wong ve Sisson, 2007).
Yapilan ¢alismalar, yas, cinsiyet, itk gibi genetik varyasyonlar, diyet aliskanliklari,
tiittin kullanimu, sistemik hastaliklar, kullanilan ilaclar, tikiirik pH’s1, kompozisyonu
ve bakteri yiikii, oral hiyjen uygulamalari ve sosyoekonomik durum gibi pek¢ok
faktoriin dis tast olusumunu etkiledigini ortaya koymustur. Bu faktorler ve ilgili

arastirma sonuglari asagidaki boliimde yer almaktadir.

4.5.1. Cinsiyet, 1rk, yas, genetik ve anatomik faktorler

Dis ve agiz sagligina yonelik yapilan caligmalarda, yas, cinsiyet, irk gibi faktorlerin
periodontal hastaliklarin baglamasi ve gelismesindeki farkliliklarin sebebi olabilecegi
belirtilmektedir. Dental plak ve subgingival dis tas1 birikim diizeylerini belirlemek ve
ik, yas ve cinsiyet ile korelasyonunu degerlendirmek amaciyla yapilan bir
calismada, 25-73 yaslar1 arasinda toplam 508 yetiskin incelenmis ve dis tas1 ile 1rk,
yas ve cinsiyet arasinda anlamli iligski oldugu belirlenmistir. Bazi irklarin genetik
olarak ve yasam tarzina bagh dis tasi olusumuna daha yatkin oldugu, erkeklerde dis
tasinin daha fazla goriildiigli ve artan yas ile birlilte dis tas1 prevelansinin arttid

bildirilmistir (Christersson ve ark., 1992).
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Klinik deneyimler, dis tasi olusumuna primer dislerde yani yeni ¢ikan siit diglerinde
¢ok nadir rastlandigini gostermistir. Fakat, Ozellikle mandibular kesici dislerin
patlamasi ile birlikte kalici disler olusmaya basladik¢a ve yas ilerledikce dis tasi
gelisme riski artmaktadir. Dis tasi, dort-alti yas arast ¢ocuklarin %9’unda, yedi-
dokuz yas arasi ¢ocuklarin %18’inde, on-onbes yas arasi ¢ocuklarin %33-43’{inde
bildirilmistir. Bu oranlar, kistik fibrozis hastaligina sahip ¢ocuklarda daha yiiksektir
ve prevelans da yiiksektir. Yedi-dokuz yas arasi kistik fibrozlu ¢ocuklarin %77’sinde
ve on-onbes yas arasi Kkistik fibrozlu c¢ocuklarin %90’inda dis tas1 bulundugu
bildirilmigtir. Total protein, fosfat ve sodyum gibi baz1 faktorlerin tiikiiriikte yiiksek
konsantrasyonlarda bulunmasi kistik fibrozis hastalarinda dis tast olusumu i¢in riski
arttirmaktadir. Bu da, dis anatomisinde ve tiikiiriik bilesimindeki farkliliklarin, dis

tast olusumunda 6nemli faktorler oldugunu gosterir (Afshar ve ark., 2016).

Dis tasinin olusumunda etkisi bakimindan g6z oniinde bulundurulmasi gereken bir
diger faktor, dis ylizeyinin piiriizliligidiir. Kalic disler, birincil dislere kiyasla daha
plirlizslizdiir. Dis ylizeyi ne kadar piiriizsiiz olursa, dis tas1 tortularinin yapigmasi ve
birikmesi o kadar zor olur. Bu da morfolojik farkliliklarin dis tas1 olusumunda biiyiik

bir etkisi oldugunu gosterir (Afshar ve ark., 2016).

Tiikiirtik kalsiyum seviyeleri yasa bagli olarak degisir ve bu durum dis tasi olusum
riskini arttirir.  Yapilan bir c¢aligmada, saglikli bireylerde tiikiirik kalsiyum
konsantrasyonunun, kemik ve dislerin gelisme ve olgunlasma donemlerinde oldugu
erken yaslarda normal degerlerde olmasina ragmen, ilerleyen yas ile birlikte giderek
arttigi  belirlenmistir. Osteoporoz zamani, erken yaslara diisme egiliminde
oldugundan gen¢ bireylerde de tiikiiriik kalsiyum seviyelerinin anlamli derecede
yiiksek oldugu goriilmiistiir. Tiikiiriik kalsiyum konsantrasyonu iizerinde cinsiyetin
herhangi bir etkisi olmadig: belirtilmistir. Bireylerde supra- ve/veya subgingival dis
tagt bulunma durumunda, artan tiikiiriik kalsiyum seviyelerine paralel olarak artis
gozlenmistir. Tiikiiriik yapisina bagh olarak dis tast sorunu ile kars1 karsiya olan bu
bireylerde, iyi agiz hijyeni uygulamalari ve alkali gargara kullanimma devam
edilmesi, bu sorunu en aza indirmek i¢in énemli oldugu vurgulanmistir (Hassan ve

Sandook, 2005).
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Sosyoekonomik durum, oral hijyen uygulamalarini yapabilme ve dis hekimine erigim
imkanlarini etkilediginden dis tas1 olusumunda 6nemli bir faktdrdiir. 12 yas grubu
cocuklarda dis tas1 olusum prevelansini saglik bolgesi agisindan belirlemek ve okul
tipi (sosyoekonomik durum gostergesi) ve cinsiyete gore dagilimindaki farkliliklar
aragtirmak amaciyla yapilan bir g¢alismada, dis tasi prevelansinin Porta-Ricolu
cocuklar arasinda ABD’deki ¢ocuklara gore daha yiiksek oldugu, devlet okuluna
giden ¢ocuklarda 6zel okula gidenlere gore dis tasi oranlarinin anlamli derecede daha
yiiksek oldugu bulunmustur. Erkekler, kizlardan anlamli olarak daha yiiksek toplam
ve supragingival dis tas1 prevalansina sahip oldugu, cinsiyet ve sosyoekonomik bir
gosterge olarak kullanildiginda okul tiirli, agiz sagligi problemlerinin c¢ocuklar

arasinda farklilagsmasinda etkili oldugu rapor edilmistir (Elias Boneta ve ark., 2018).

Yapilan bir ¢alismada genclerde dis tasi olusumu fazla olan Hintliler hari¢, az
gelismis ve gelismis topluluklar arasinda dis tasi birikimlerinin yogunlugunda bir
fark bulunmadig1 belirlenmistir (Greene, 1960). ingiltere'de farkl etnik kdkene sahip
15-17 yasindaki okul ¢ocuklarinda, agiz sagligi parametreleri incelenmis, plak ve
subgingival dis tast oranarinda o6nemli farkliliklar oldugu, subgingival dis tasinin
Avrupa grubunda, Afro-Karayipler ve Asya gruplarina goére daha az oldugu
bildirilmistir (Booth ve Ashley, 1989).

Hint-Pakistanli deneklerin Kafkasyalilardan daha yiiksek subgingival dis tasi
prevalansina sahip oldugu bildirilmistir. Pakistanli grupta P.gingivalis prevalansinin
Kafkas grubuna kiyasla anlamli derecede daha yiiksek oldugu ve bunun 6zellikle,
subgingival dis tagina sahip oral bolgelerde daha yiiksek oldugu bulunmustur. Hint-
Pakistanli ve beyaz Kafkas gruplar1 arasinda subgingival dis tasmin bilesimi
karsilastirilmis, Ca:P oranlari, floriir veya karbonat igerigi bakimindan higbir fark
bulunmamis, Hint-Pakistan grubuna ait subgingival dis taslarinda sodyum ve
magnezyum diizeylerinin Kafkasyalilardan anlamli derecede diisiik oldugu

belirlenmistir (Roberts Harry ve Clerehugh, 2000).

Norveg'te 1975'ten bu yana yasayan Vietnamli miiltecilere yonelik yapilan bir

aragtirmada, yliksek seviyede plak, dis eti iltithabi ve subgingival tas birikintileri
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bildirilmistir. Bu durum, agiz hijyeni uygulamalar1 i¢in bu insanlarin ¢ok az
zamanlar1 veya ilgilerinin olmasi ile aciklanmistir (Selikowitz ve Gjermo, 1985).
Bununla birlikte, diger ¢alismalarda da Asya popiilasyonlar1 yiiksek oranda dis tas
prevalans1 gostermistir (Anerud ve ark., 1979; Selikowitz, 1987). Isvec'te farkl1 etnik
kokene sahip 18-19 yasindaki 225 ergen ile yapilan bir calismada, Isvecli ergenlerin
%5,3"nde, gb¢men grubun ise % 35,1'inde subgingival dis taginin oldugu

bildirilmistir (Dahllof ve ark., 1991).

Irk, kiiltiir, egitim ve sosyoekonomik kosullarin arastirma boyunca degismedigi, aktif
profesyonel miidahale veya evde bakim almayan Sri Lankali 480 cay is¢isi ile
diizenli dis tas1 temizligi yaptiran 565 saglikli, iyi egitimli Norvecli erkek grup
karsilastirilmis ve Sri Lankali grupta dis tasi olusumunun 14 yasindan 6nce basladig
ve 40 yasindan itibaren tiim deneklerde bulunup neredeyse tiim dis ve dis ylizeylerini
kapladigi belirlenmistir. Buna karsilik, Norve¢ grubunda, supragingival dis tasi
ergenlikten 40’11 yaslara kadar artis gostermemis; Katilimcilarin yaklasik %55'inde
sadece supragingival dis tas1 bulunan bir veya daha fazla alan bulunurken, %36'sinda

sadece subgingival veya ikisi de bildirilmistir (Anerud ve ark., 1991).

4.5.2. Tiikiiriikk kompozisyonu ve bakteri yiikii

Tiikiirtik, insan viicudunun en elverisli ve invazif olmayan biyo-akiskanidir, agiz
boslugunu kalic1 olarak yikar, besinleri seyreltir ve siirekli degisen bir ¢evre ile bas
etmeye calisir. Tukiiriik agiz saghiginin korunmasinda kritik 6neme sahiptir. Agiz
mukozasinin yaglanmasi, enfeksiyonlardan korunma, demineralizasyona karsi
koruma gibi bazi dénemli islevlerde rol oynar (Pateel ve ark., 2017). Miktar veya
niteligindeki herhangi bir degisiklik agiz saghg durumunu degistirebilir.
Tamponlama kapasitesi ve antibakteriyel 0Ozellikleri ile tiikiirik, dis ve agiz
sagliginin siirdiiriilmesine yardimer olur. Fizyolojik kosullar altinda, tiikiiriik tampon
kapasitesi, oral ortamin pH’sin1 nétr bir degere yakin tutarak siiper doygunlugu
korumak igin kalsiyum ve fosfat iyonlari ile birlikte calismaktadir (Ten Cate ve ark.,
2008).
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Tiikiirtik, supragingival dis tasinin dagilim durumu ile yakindan iligkilidir. Tikiriikte
en bol bulunan bilesen sudur (yaklasik % 99,5) ve bunu takiben yaklasik % 0,5
inorganik ve organik iyonlar vardir. Tikiiriik; tire, amonyak, trik asit, glukoz,
kolesterol, yag asitleri, trigliseritler, glikolipitler, amino asitler, steroid hormonlar1 ve
miisin, immiinoglobiilinler, amilazlar, agliitinler, glikoproteinler, lizozimler,
peroksidazlar, laktoferrin gibi ¢ok sayida organik bilesik icerir. Kalsiyum, fosfor,
sodyum, potasyum, magnezyum, karbondioksit, oksijen ve azot ise tiikiirigiin

inorganik bilesenleridir (Nasution ve Amatanesia, 2018).

Dis tast bulunan Dbireylerin tliklirik sodyum, bikarbonat ve amonyum
konsantrasyonlarinda  degisiklikler yasandigi pekcok arastirmaci tarafindan
bildirilmistir. Bu degisikliklerin tiikiiriik akis hizindaki artis nedeniyle gerceklestigi
distintilmektedir (Edgar ve ark., 1994; Jin ve Yip, 2002; Dawes, 2008).

Tiikiirtik kalsiyum konsantrasyonunun yiikselmesinin, bazi bireylerde mineralize
edilmemis bakteriyel dental plak varliginda tekrarlayan supra- ve/veya subgingival
dis tast birikimi tizerinde 6nemli etkisi bulundugu diistiniilmektedir. Dis hastanesi
kliniklerine basvuran bireyler tarafindan, agiz hijyenini kontrol etme ve diizenli
bakim yapma aliskanliina sahip olmalarina ragmen tekrarlayan dis tas1 gelisiminden
sikayet edilmesi, tiikiirik kompozisyonundaki farkliliklarin dis tas1 tizerinde etkili
olup olmadig1 konusunda arastirmalarin yapilmasini tesvik etmistir. Buna yonelik
yapilan bir calismada, tiikiiriik kalsiyum konsantrasyonunun kontrol grubu ile
karsilastinldiginda dis tas1 gelistiren hastalarda anlamli olarak yiiksek oldugu
goriilmiistiir. Ayrica, tiikiirik kalsiyum konsantrasyonunun artan yas ile birlikte
artign da gozlenmistir. Elde edilen bulgular, bu bireylerde, yiiksek kalsiyum
seviyelerinin dis tast olusumundan c¢ok, dislerin remineralizasyonun tlkiiriik
alkaliliginin korunmasmi ve iyi oral hijyenin saglanmasini yansittigi yoniindedir.
Saglik otoritelerince onaylanmis agiz yikama triinlerinin kullanimi tiikiiriikteki bu
yiikksek kalsiyum seviyelerinin kompanse edilmesini saglayabilir (Hassan ve

Sandook, 2005).
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Tiikiiriik kalsiyum ve fosfor iyonlarinin, supra- ve subgingival dis taglarinin olusumu
ile iliskili oldugu bilinmektedir. Yiiksek diizeydeki tikiirik kalsiyum seviyesi dis
¢lriimesine kars:1 direngten sorumlu iken, dis tas1 olusumu agisindan bir risk faktori
olarak ortaya ¢ikar. Tukiiriikteki kalsiyum konsantrasyonu diger viicut boliimlerine
nazaran disiiktiir, fakat bu konsantrasyonun sabit tutulmasi dis ve agiz saglig
acisindan olduk¢a Onemlidir. Alkali pH'ta kalsiyum, hidroksiapatit kristallerinin
olusumuna katilarak mine yiizeyinin remineralizasyonunun saglanmasinda rol oynar,
asidik pH'da ise tiikiiriikte bulunan kalsiyum, mine yiizeyinden ¢6ziinmeleri onleyici
yonde katki saglar. Cok yiiksek tiikiirik kalsiyum seviyeleri bakteri plaginin
mineralizasyonuna sebep olarak dis tasi olusmasi ile sonuglanabilir (Hassan ve

Sandook, 2005).

Agir dis tast birikintileri olusan bireylerin, hafif tas birikintileri olusan kisilere
kiyasla hem oral sivilarinda hem de dis plaginda kalsiyum ve fosfat
konsantrasyonlarinin arttig1 gosterilmistir (Mandel, 1973). Dis tast olusumunun
kandaki yiiksek kalsiyum ve fosfat seviyelerinden etkilenebilecegi diisiiniilmiis fakat
yiiksek fosfat seviyelerinin yalnizca yiiksek kalsiyum seviyelerine dolayli bir tepki
oldugu, diyet kalsiyumun kan iizerinde etkisinin ¢ok az oldugu ve bu nedenle oral
sivinin, kan kalsiyum seviyelerinden ¢ok fazla etkilenmedigi belirlenmistir. Diisiik
kalsiyum tiiketimi, iskelet kalsiyum depolarinin tiiketilmesine neden olurken, fazla
tilketim ise artan bagirsaktan atilim ve/veya azalmis emilim ile sonuglanir, yani kan
kalsiyum seviyesi korunur. Bu nedenle, biiyiik olasilikla, oral sividaki kalsiyum
konsantrasyonlari, diyetle alinan kalsiyumun kana ge¢mesi sonucu degil, tiikiiriik

yapisindaki bireysel varyasyonlarin sonucudur (Dawes, 1970).

Tiikiiriikteki lipitler de oral hastaliklarda 6nemli rol oynar. Dis tas1 fazla olan
bireylerin tiikiiriik fosfolipit konsantrasyonu, dis tasi az olan bireylere gére anlaml
derecede yiiksektir. Hem diisiik hem de yiiksek miktarda dis tasi olusumu ile kars
karsiya olan bireylerin tiikiiriiglindeki baglica lipit bilesenleri, serbest yag asitleri,
trigliseritler,  kolesterol,  kolesterol esterleri ve nétr ve siilfatlanmig
gliseroglikolipitlerdir. Dis tas1 fazla olan bireylerin tiikiiriiklerinde yiiksek seviyede

serbest yag asitleri, kolesterol esterleri ve gliseroglukolipitler bulunurken, dis tas1 az
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olan bireylerin tikiiriikklerinin trigliseritler ve serbest kolesterol agisindan zengin
oldugu belirlenmistir (Slomiany ve ark., 1981). Lipitlerin dig tast birikimindeki
roliinii belirlemek amaciyla yapilan bir ¢alismada, dis tasinin olusumunda lipitlerin,
dental plagin yapisinin korunmasina ve minerallesmesini saglayan siireclerin

diizenlenmesine ciddi katki sagladig: belirlenmistir (Klichowska-Palonka, 2018).

Tukiiriglin organik bilesenlerindeki bireysel farkliliklar, kisilerde dis tasi olusma
durumunu etkiler. Staterin, asidik prolince zengin proteinler (PRPs), statinler ve
histatinler tiikiiriiglin dort ana protein bilesenleridir. Temel olarak, tikiirigiin
homeostaz1 ve kalsiyum fosfat iyon dengesinin korunmasinda gorev alirlar.
Bunlardan, hidroksiapatite kars1 yiiksek afiniteye sahip olan staterin, dis yiizeyinin
uygun ¢ozelti mineral dinamiklerini koruyan, mine ara yiizeyinde kayganlastirici
olarak islev goren, yiizeye bakteri yapigsmasimi tesvik ederek segici bakteriyel
kolonizasyonu saglayan, diger tiikiirik proteinlerine kiyasla ¢ok giiclii bir kristal
biiylimesi inhibitorii olan ¢ok islevli bir peptittir. Staterin, hidroksiapatit kristalinin
hem konsantrasyonunu hem de c¢ekirdeklenmesini ve biiylimesini inhibe eder.
Tiikiirtik staterin konsantrasyonu yiiksek olan kisilerde dis tasi goriilme sikliginin,

diisiik olanlara gore daha az oldugu bildirilmistir (Pateel ve ark., 2017).

Bakteriyel plaklarin olusumunun yok edilmesi ve temizlenmesine yonelik tedavi
stratejileri ayni zamanda dis tast olusumunu da engellemektedir. Antibiyotik
kullaniminin, kistik fibrozis hastalarinda bakteriyel dental plak ve dis tasi olusumunu
onledigi bildirilmistir. Ayrica, baz1 hayvanlarin diyetine penisilin ilave edilmesinin
dis tas1 olusumunu azaltict bir rol oynadigi belirlenmistir. Dis tasi olusumunda gorev
alan mikroorganizmalarin kolonizasyon kapasitesinin ilerleyen yas ile birlikte
artmasi, siit disleri ile kalici dislerdeki dis tasi miktarlarinin farkli olmasim

aciklamaktadir (Listgarden, 1987; Afshar ve ark, 2016).

Dis tas1 olusumu agisindan bazi bireyler dogal koruma altinda olabilir. Oral ortamda
Actinobacillus ~ actinomycetemcomitans  (Aa)m  varliginin,  bakterilerin
kolonizasyonunu ve yasamalarini inhibe ederek diger plak iireten ve normal olarak

kalsifiye edilebilir bakteriler lizerinde kontrol edici bir etki yapabilecegi ileri
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stiriilmiistiir. Yapilan bir ¢alismada, dis tas1 bulunmayan bireylerde dis tasi bulunan
bireylere gore, tiikiirlik Aa kolonizasyon orani anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(Listgarden, 1987). Geng eriskin hastalar arasinda, subgingival dis tasi
saptanmayanlarin, belirgin miktarlarda subgingival dis tasina sahip olan hastalardan
daha fazla oranda kokoid formlar1 ve Aa. barindirdigi bildirilmistir (Brown ve ark.,
1991). Ayrica bir c¢alismada, A.actinomycetemcomitans, P.intermedia ve
P.gingivalis’in hastalikli bolgelerde erken baglanma kaybmi gelistirdigi ve
subgingival dis tasi prevalansi daha biiylik olan bireylerde, saglikli bolgelerden
anlamli olarak daha fazla P.gingivalis bulundugu belirlenmistir (Clerehugh ve ark.,
1997).

4.5.3. Sistemik hastaliklar

Dis tas1 olusumunda etkili faktérlerden biri de kisilerde bazi sistemik hastaliklarin
bulunmasidir. Ornegin, diyabetli hastalarda periodontal hastalik olusma riskinin fazla
oldugu bilinmektedir. Diyabetli ve saglikli bireylerin dislerinde bulunan dis taslarinin
yapisi ve mineral yogunlugu karsilastirildiginda, kalsiyum oranlari1 arasinda belirgin
bir farklilik olmadigi, diyabetlilerde sementumdaki fosfat miktar: kontrole gére daha
diisiik iken minedeki fosfat miktarlarinin kontrole gore yiiksek oldugu belirlenmistir.
Elde edilen bulgular, dis tas1 olusumu ve inorganik madde miktari tizerine diyabetin
onemli bir etkisinin olmadigin1 gosterilirken dis tasina bagli olarak sementum

yapisinda bozulmalarin olabilecegini gostermektedir (Balcioglu ve ark., 2012).

Tiikiirik degiskenleri ve kalsiyum-fosfor homeostazinda meydana gelen
bozulmalarin bir sonucu olarak bobrek hastalarinda dis tasi birikimi fazladir. Cocuk
ve ergen bireyler iizerinde yapilan bir ¢alismada, dis tasi birikiminin hemodiyaliz
tedavisi alan hastalarda, saghikli bireylere gore dort kat daha fazla oldugu
bildirilmistir. Yiiksek plak birikiminin yani sira, tiikiiriik lire seviyelerinde meydana
gelen artis dis plaginda pH yiikselmesine neden olur ve bu durum diyalizli hastalarda

daha yiiksek oranda tag birikimi ile sonuglanir (Martin ve ark., 2012).
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Hem kronik bobrek hastaligi (KBH) ve hem de uygulanan tedavi islemleri tiikiiriik
yapisint etkiler. Ozellikle tiikiiriik kalsiyum ve fosfat mineral metabolizmasi
degisebilir (Kirana ve ark., 2018). Saglikli ¢cocuklarda dis tas1 nadiren goriiliirken,
KBH'li c¢ocuklarda yiiksek miktarda dis tasi bulundugu yapilan arastirmalarla
gosterilmistir (Davidovich ve ark., 2006). Yapilan bagka bir ¢aligmada, diyalize giren
cocuklarda saglikli yasitlarina gore daha diistik dis ¢iiriigii, daha fazla bakteriyel plak
ve dis tas1 birikimi ve kontrol grubundan daha az dis ipi kullanimi oldugu
belirlenmistir. Tukirik analizlerinde, diyaliz hastalar1 kontrollere kiyasla anlamli
derecede yiiksek pH, tampon kapasitesi ve tiikiiriik iire konsantrasyonu degerleri
sergilemis ve bu biyokimyasal bulgularin bakteriyel plak birikimi ve dis tas1 olusumu
ile iligkili oldugu bildirilmistir (Andrade ve ark., 2015).

Diyaliz tipindeki farklilik da ag1z sagligini etkiler. Kronik bobrek yetmezligi bulunan
cocuklarda tiikiiriik kalsiyum ve fosfat kontroliiniin yeterliligi iizerine diyaliz tipinin
etkisini belirlemek amaciyla yapilan bir ¢alismada, periton diyaliz (PD) tedavisi alan
cocuk grubunda, dis tasi indeksleri diislik iken, tiikiiriik kalsiyum seviyesinin
hemodiyaliz (HD) tedavisi alan ¢ocuk grubundakinden ¢ok daha yiiksek oldugu,
tiikiiriik fosfat seviyesinin ise HD grubuna gore daha diisiik oldugu belirlenmistir. Bu
sonuglar yiiksek tiikiiriik fosfat seviyelerinin, dis tas1 olusumunda daha 6nemli bir rol
oynadigini disiindiirmiistiir (Kirana ve ark., 2018). Fazla miktarda dis tasi olusumu
gerceklesen bireylerde dental plak, dis tast bulunmayan bireylerden daha fazla
kalsiyum ve 3 kat daha fazla fosfat icerdigi, bu da plak mineralizasyonunda ve dis
tast olusumunda fosfatin kalsiyumdan daha kritik olabilecegini diisiindiirmektedir
(Tawfig, 2017). Sonug olarak, bobrek fonksiyonlarinda meydana gelen bozulmalar,
tiikkiiriikten daha fazla fosfat salgilanmasina ve dis tasi olusumuna neden olmaktadir

(Davidovich ve ark., 2006).
4.5.4. Dogal ve yapay inhibitorlerin varhgi
Dis tas1 olusumuna etki eden pekcok ¢evresel faktér bulunmaktadir. Bunun yaninda,

kisiden kisiye ve ayni bireyde bolgeden bolgeye farkliliklar yasanmasi, dis tasi

olusumunda bireyler arasinda agiz hijyeni uygulamalarindaki farkliliklarin ve genetik
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farkliliklarin olduk¢a 6nemli oldugunu diisiindiirmektedir. Tiikiiriikte bulunan bazi
organik bilesenler, kalsiyum fosfat c¢Oziinlirliigiinii azaltarak veya kristal
cekirdeklerin adsorpsiyonu yoluyla kristal biiylimesini engelleyerek dis tasi
olusumunu 6nlemektedir. Tikiiriikteki bu bilesenlerin yiiksek seviyesine sahip olan
baz1 bireyler, dis tas1 olusumuna kars1 dogal bir koruma altindadir. Ornegin; giiclii
bir kalsiyum-fosfat ¢okeltme ve kalsifikasyon inhibitorii olan fetuin-A, karacigerde
sentezlenen ve dolasima salgilanan bir proteindir. Hidroksiapatite afinitesi yiiksek
olan fetuin-A'nin, dis tas1 olan hastalarda tiikiiriik ve diseti oluk sivisinda tizeylerinin
artmis oldugu belirlenmistir. Bu durumun, mineral ¢okelmesini ve nihayetinde tas
olusumunu Onleyen adaptif bir mekanizmadan kaynaklanabilecegi diistiniilmiistiir

(Dogan ve ark., 2016).

Kalsiyum fosfat kristalizasyonu iizerinde baz1 bilesikler ve iyonlar uyaricidir, bazilari
ise inhibe edicidir veya hi¢ etkili degildir. Arastirmalar, dis tas1 ana kristal yapisini
olusturan kalsiyum ve fosfat iyonlarmin ¢oziiniirliglinii arttirabilen ve bdylelikle
kalsiyum fosfat kristalleri halinde ¢6kmesini Onleyebilen inhibitér maddeleri
belirlemeye odaklanmistir (Hidaka ve ark., 2008). Kalsiyum fosfat kristallerinin
olusumunda inhibitér etkisi olan pekcok kimyasal madde tespit edilmistir. Bu
maddeler, sagliga zararli olmayacak, oral uygulamalarda giivenle kullanilabilecek
sekilde dis macunlar1 ve agiz ¢alkalama sularinda antikalkulus ajanlar olarak yer
almaktadir (Schroeder, 1969; Hidaka ve ark., 1996; Tiimer, 2015).

Dis tast olusumunun 6nlenmesinde sodyum etidronat, ¢inko tuzlari, akrilik asit ve
editempa gibi sentetik ajanlar kullanilmaktadir. Sodyum etidronat ve ¢inko
tuzlarmin, siganlarda ve insanlarda dis taginin azaltilmasinda etkili oldugu yapilan
aragtirmalarla belirlenmistir. Ayrica antikalkulus ajanlar1 olarak sulfo-akrilik asit ve
editempa oligomeri gelistirilmis ve bunlar da dental formiilasyonlarda yerini almistir.
Kimyasal olarak sentezlenen bu ajanlar, hidroksiapatit krsital biiylimesinin etkili

inhibitorleridir (Hidaka ve ark., 1996).

Dis tasi olusumunu Onlemeye yoOnelik formiilasyonlarin gelistirilmesine katki

saglamak amaciyla yapilan bir calismada, 2-fosfono-biitan 1,2,4 trikarboksilik asit’in
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(PBTCA) doza bagimli olarak in vitro kalsiyum fosfat olusumunu inhibe ettigi
belirlenmigstir. PBTCA tarafindan indiiklenen enamel ¢oziinmesinin pH 5.0 ve 7.5'te
ihmal edilebilir diizeyde oldugu tespit edilmistir. Bununla birlikte yapilan in vivo
calismada, PBTCA c¢ozeltisinin, plasebo ¢ozeltiye kiyasla sigan dis tasima topikal
olarak uygulanmasimin Onemli Olgiide tas olusumunu azalttigi belirlenmistir.
PBTCA’nin inhibitor etkisi kopeklerde yapilan in vivo galisma ile de desteklenmistir.
%1'lik PBTCA ¢ozeltisinin giinde bir kez topikal olarak uygulanmasmin, 16 hafta
boyunca tas olusumunu %84 oraninda azalttig1 goriilmiistiir (Gaffar ve Monero,

1985).

Antikalkulus ajanlar arasinda, dis yiizeylerinde kalsiyum fosfat kristallerinin
olusumunu inhibe eden difosfonatlar ve polifosfonatlar en dnemlileridir (Gaffar ve
Monero, 1985). Yapilan bir ¢alismada, kullanilan pirofosfat, pirofosfat+polimer ve
¢inko tuzlarmin aktif dis tasi inhibitorleri oldugu, ayni zamanda antimikrobiyal
etkileri nedeniyle bakteriyel plak, dis eti iltihabit ve dentinin asir1 duyarliligini da
azalttiklar1 bildirilmistir (Gaffar ve ark., 1995)

4.5.5. Beslenme aliskanhklar:

Dental plak ve dis tas1 olusumu acisindan en 6nemli faktorlerden biri de beslenmedir,
fakat diyetin dis tasi olusumunu nasil etkiledigi ¢aligmalarin yetersizligi nedeniyle

heniiz tam olarak agiklanamamistir (Lieverse, 1999).

Giinlik hayatta tiiketilen besinlerin ilk sindirimi agizda baslar, biyokimyasal ve
mekanik sindirim bu siirecte gerceklesir ve tlikiirik sahip oldugu organik ve
inorganik bilesenlerle bu siiregte aktif rol oynar. Besinlerin kimyasal bilesiminin,
pH’sinin ve agiz ortaminin fiziksel oOzelliklerinin farkli  olmasi farkli etkiler
olusturmakta, asir1 etkiler durumunda g¢esitli dis ve agiz sagligi problemleri
gelismektedir. Iyi agiz hijyeni uygulamalarinin ihmal edilmesi besin artiklarmnin agiz
icinde bekleme siiresini arttirmakta ve hastaliklarin gelisimini hizlandirmaktadir

(Lieverse, 1999).
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Yapilan arastirmalar dis tag1 birikiminin eski ¢aglardan beri 6nemli bir agiz sagligi
sorunu oldugu ve insanlarin beslenme aligkanliklarindaki degisimlere gore degisiklik
gosterdigini ortaya koymaktadir (Lukacs, 1989; Lieverse, 1999). Eski toplumlarda
ozellikle protein eksikligi ve yiiksek karbonhidrat alimina bagl dis tas1 prevelansinin
yiikksek oldugu bildirilmektedir (Kennedy, 1984); Guatemala’da yapilan bir
calismada da benzer sonuglar tespit edilmistir (Evans, 1973).Yar1 yerlesik balikgilik
ve toplama yaparak yiiksek miktarda et ve kurutulmus balik tiiketen popiilasyonlarda
ise dis tas1 prevelansi orta derece olarak tanimlanmistir (y’Edynak, 1978). Peru ve
Sili'de yapilan bir ¢alismada, temel olarak karbonhidratla beslenen ziraatgilarda, dis
tas1 prevelansinin yiiksek, tarimla birlikte balik¢iligi bir arada siirdiiren topluluklarda
ise diisiik oldugu belirlenmistir (Allison, 1984). Yapilan bir arastirmada, dis taginin
modern Misirlilarin neredeyse tamaminda, eski Misirli bireylerin ise yarisinda
bulundugu, bu farkliliginin eski insanlarin modern olanlara gore daha az seker

tilketmesinden kaynaklandig: bildirilmistir (Hillson, 1979).

Besin tiiriiniin dis tas1 olusumu tizerine etkilerinin incelendigi ¢alismalardan bazilari,
dis tas1 olusumunu en fazla arttiran besin maddesinin protein oldugu, bunu yiiksek
yagli diyet ve daha sonra yiiksek karbonhidratli diyetin takip ettigi, yliksek yaglh ve
yiiksek karbonhidrath diyetlerin, dis tast olusumu iizerinde benzer etkili oldugunu
ileri stirerken (Plumbo ve ark., 1963; Smith ve ark., 1963; Baer ve White, 1966),
bazilar1 da karbonhidrat agirlikli beslenmenin dis tasi olusumunu arttirdigini iddia
etmektedir (Frostell ve Baer, 1971; Hidaka ve Oishi, 2007). Dis tasi1 olusumunda
karbonhidratlarin daha zararli oldugu iddiasinda, bu tip beslenme sonucu bakteriyel
plak olusumu ve dolayisiyle tas birikiminin kolaylasmasi temel alinmig, ayrica
karbonhidratlarin kalsiyum fosfat ¢ekirdekleri iizerine adsorpsiyonunun da etkili
oldugu bildirilmistir (Hillson, 1996; Hidaka ve Liu, 2003). Bununla birlikte,
proteinlerin dis tasi olusumundaki aktivator etkileri tiikiirik pH’sinda meydana
getirdikleri artisa baglanmistir. Ag1z i¢i ortamim pH’smin yiliksek olmasi kalsiyum
fosfatin ¢oziiniirliiglinii azaltarak dis tag olusumunu arttirir. Protein acisindan yiiksek
diyet tiiketimi iire seviyelerinin once kanda daha sonra da oral ortamda artmasina
neden olur (Dawes, 1970). Oral bakteriler tarafindan lirenin metabolize edilmesi

sonucunda amonyak meydana gelir ve pH artar, kalsiyum fosfatin ¢okmesi ve plak
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mineralizasyonu i¢in uygun bir ortam olusur. Bu nedenle, protein bakimindan zengin
diyetlerin dis tas1 olusumunu kolaylastirdigi diisiiniilmektedir (Lieverse, 1999;
Buckley ve ark., 2014). Yapilan bir ¢alismada, dis plagia yapisan bazi protein
makromolekiillerinin kalsiyum fosfat ¢okmesinde c¢ekirdeklendirici bir ortam
olusturdugu ve c¢okeltilerin stabilizasyonuna sebebiyet verdigi bildirilmistir
(Chrissanthopoulos ve ark., 2006). Kollajen, jelatin ve agaroz jellerinin, kalsiyum
fosfat cekirdekleri iizerlerine adsorbe olarak ¢okmeyi arttirict etki gosterirken
(Hidaka ve Liu, 2003; Hidaka ve Oishi, 2007); sigir serum albiimini, kazein, fosvitin
gibi proteinlerin ise, kalsiyum fosfat ¢okeltileri olusumu iizerinde 6nleyici etkilerinin
bulundugu yapilan g¢aligmalarla belirlenmistir (Hidaka ve ark., 2004; Hidaka ve
Qishi, 2007).

Kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine, bugday nisastasi, soya fasulyesi unu, balik unu,
kolza yag1 ve hindistan cevizi yagi gibi gida bilesenlerinin etkileri incelenmistir. Isil
islem uygulanmamis nisastanin, kalsiyum fosfat ¢okmesini arttirdigi, amilopektinin
(nisastanin ¢ozlinmeyen bileseni) aymi etkiyi gosterdigi, amilozun (nisastanin
¢cozliniir bileseni) ise etkili olmadig1 goriilmistiir. Kolza yagmin, kalsiyum fosfat
¢okme reaksiyonunu hizlandirdigi, ancak hindistan cevizi yaginin etkisiz kaldig;
soya unu ve balik unu gibi proteinli besinlerin ise kalsiyum fosfat ¢okmesini azalttigi
belirlenmistir. Elde edilen bu sonuglar, karbonhidrat ve yagin oral kalsifikasyonu
arttirarak dis tas1 olusumuna sebep olabilecegini, proteinli yiyeceklerin ise tam tersi

bir etkiye sahip oldugunu gostermektedir (Hidaka ve Oishi, 2007).

Basta su olmak iizere giinliik hayatta tiiketilen icecekler de dis tasi olusumunda
etkilidir. Dis tas1 ile siv1 tiiketimi arasinda tiikiiriik akis hizinda yasanan degisime
bagl bir iliski bulundugu ve hidrasyon derecesinin dis taslarinin olusumu {izerinde
etkileri olabilecegi diisiiniilmektedir (Lieverse, 1999). Dehidrasyon tiikiiriik akisinda
bir diisiise neden olurken, hiperhidrasyon sadece uyarilmamig akista bir artisa neden
olur. Artan tiikiiriik akis hizi genellikle tiikiiriik proteinlerinde ve kalsiyum
konsantrasyonlarinda ve ayrica pH’da bir artisla sonuglanir ve bu da dis tasi
olusumuna yol agar (Dawes, 1970). Ayn1 zamanda s1v1 tiiketimi, igerigi agisindan tas

olusumunu dogrudan etkileyebilir. Igme suyunun mineral igeriginin (veya sertliginin)
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derecesi, tiikiiriglin satlirasyonunu arttirarak tas olusumunu etkileyebilir (Gaare ve

ark. 1989).

Dis tas1 olusumunda tliketilen besinlerin tiirii ve igerigi kadar, bu besinlerin alim
seklinin de etkili oldugu diisiintilmektedir. Normal beslenme ve tiiple beslenme gibi
beslenme sekillerinin ve sik araliklarla az gida alimi (nibbling) ve diledigi zaman
diledigi miktarda yeme (ad libitum) gibi beslenme sikliginin siganlarda deneysel dis
tas1 olusumu tizerindeki etkilerini arastirmak amaciyla yapilan bir ¢alismada, tiiple
beslenmeye kiyasla normal beslenme seklinde ve nibbling ya da ad libitum beslenme
tarzlarinda dis tas1 birikiminin daha fazla oldugu belirlenmistir (Kakehashi ve ark.,
1963). Bununla birlikte ¢ok fazla ¢igneme yapilarak tiiketilen besinlerin ve damla
sakizi, betel cevizi ve koka yapragi g¢ignemek gibi kiiltiirel uygulamalarin tas
birikintilerini mekanik olarak azaltabilecegi gibi, tiikiiriikk akis hizint arttirarak dis
tas1 birikimini arttirabilecegi bildirilmistir (Gaare ve ark., 1989; Dawes, 1970;
Klepinger ve ark., 1977).

Son yillarda, insanlarda agiz sagligini olumlu yonde etkileyen besin bilesenlerinin
belirlenmesine yonelik ¢alismalar artmistir. Arastirmalar, yiyecek ve iceceklerdeki
bazi dogal bilesenlerin, dental plak olusumunu inhibe ederek dis tas olusum
potansiyelini azaltigini  gostermektedir (Clarke, 2015). Yapilan aragtirmalar
sonucunda, kalsiyum fosfat1 adsorbe ederek ¢ekirdek biiylimesini engellemeleri ve
bakteriyel plak gelisimi iizerindeki potansiyel inhibitor etkileri nedeniyle tespit
edilen yiyecek ve igecek tiirleri arasinda ¢ay, kuru {iziim, sarap, kahve, bal, propolis,
kizilcik, kuru erik ve liziim ¢ekirdegi yer almaktadir (Weiss ve ark., 2004; Francis ve
Valent, 2007; Hidaka ve ark., 2008; Wu, 2009; Signoretto ve ark., 2010; Yoo ve ark.,
2011; Betances-Salcedo ve ark., 2017; Ramsay ve ark., 2019).

Antik zamanlardan beri, 6zellikle Cin ve Hindistan gibi Asya iilkelerinde, cesitli
hastaliklar1 tedavi etmek i¢in kullanilan bitki ekstrelerinin saglik iizerine olan
etkileri, son yillarda diinya genelinde ¢alismalarin odak noktasi olmustur. Diinya
Saglik Orgiitii’niin (WHO) yayinladif1 son rapora gore, gelismekte olan iilkelerde
niifusun %65-%80’1 ilag¢ olarak sifali bitkileri kullanmaktadir (Tirkmen, 2018). Dis
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ve agiz hijyeni uygulamalarinda kullanilmak {iizere iiretilen formiilasyonlarda, bu
dogal {iriinlerin bilesenleri kullanilir ve genellikle birden fazla islevi yerine
getirmeye yonelik olarak gelistirilir. Dental plak ve dis tasi olusumunu 6nleme, agiz
kokusunu giderme, dis minesini beyazlatma ve giliclendirme gibi ¢esitli faydalar
saglayabilen dis macunu ve agiz ¢alkalama sular1 bulunmaktadir. Genellikle iki veya
daha fazla bitki tlirtinliin karigim1 olan geleneksel Cin (Kampo) ilaglar1 kullanilarak
yapilan bir ¢alismada, Kampo ilaglarindan bazilarinin kalsiyum fosfat ¢6kmesi
lizerine inhibe edici etkisi oldugu belirlenmistir. Dis tas1 olusumunu azaltan bir dis
macunu katki maddesi olan etan-1-hidroksi-1,1-difosfonat (EHDP) standart olarak
kullanilmis, bu ilaglar, EHDP’ye gore kalsiyum fosfat olusum oranint % 50-60
oraninda azaltmistir (Hidaka ve ark., 1992).

Antioksidan etkili bir bitki olan Kelussia odoratissima Mozaff ham ekstrakt ve
fraksiyonlarinin kalsiyum fosfat kristallerini ¢6zme potansiyeline sahip oldugu
belirlenmistir (Momtazi ve ark., 2017). Polar c¢oziciiler kullanilarak yapilan
ekstraksiyon sonucu elde edilen fraksiyonlarin kalsiyum fosfat taglarini ¢6zmek icin
daha yiiksek potansiyele sahip oldugu ve kalsiyum fosfat taglarinin olusumuna yatkin
insanlarda nleyici ve tedavi edici olarak bu bitkinin kullanilabilecegi bildirilmistir

(Torki ve ark., 2018).

Rhei rhizoma madimakgillerden bir bitki tiiriidiir. Igeriginde nisasta, seker, tanenler,
kalsiyum oksalat yaninda; ana bilesik olarak, antrakinonlar ihtiva eder (Baser, 2015).
Yapilan bir ¢alismada, R. rhizoma bitkisi ¢ozeltisinin ve ekstrakte edilmesi ile elde
edilen fraksiyonlarmin kalsiyum fosfat ¢okmesi {izerine inhibitdr etkileri oldugu
belirlenmistir. Fraksiyonlarin polifenol igerikleri arttik¢a inhibitér etkilerinin de

arttig1 gorilmiistiir (Hidaka ve ark., 1996).

Caylarda bulunan polifenollerin de, hem hidroksiapatit kristallerinin olusumunu hem
de Streptococcus mutans’in glukozil transferaz aktivitesini inhibe ederek ve
tiikkiiriikteki glikoproteinlere baglanarak plak olusumunu Onledigi bildirilmistir.
Polifenolik bilesikler, mine yiizeyine adsorbe olarak kalsiyum fosfat kristallerinin

biiyiimesi ve dig yiizeyinde birikmesini dogrudan engelleyerek dis tasi olusumunu
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onlerler. Yeni gelistirilen dis macunu ve agiz gargaralarinda da yiiksek polifenol
iceriklerinden dolayr siyah, yesil ve beyaz cay 6zleri ve yaglari kullanilmaktadir
(Hidaka ve ark., 1996). Yapilan bir ¢alismada, yesil ¢ayin, kalsiyum fosfat
cekirdeklerinin biiyiimesini inhibe etmede ¢ok etkili oldugu ve uygulanan yesil cay
miktariin artmasiyla, ¢okelti biiyiikliigiiniin oldukca azaldig1r ve kolay parcalanan

daha az kararli hale doniistiigii belirlenmistir (Anushya ve Freeda, 2017).

4.6. Kalsiyum Fosfat Cokmesi

Kalsiyum fosfat tuzlarinin ¢okmesi ve ¢oziinmesi, ¢ogunlukla biyolojik kalsifikasyon
islemlerine katilmalar1 nedeniyle bircok aragtirmacinin dikkatini ¢cekmistir. Kemik ve
digler gibi sert doku olusumlarinda, bobrek taslarinda, istenmeyen patolojik
kireglenme vakalarinda kalsiyum fosfat ¢Okmesi aragtirma konusu olmustur

(Chrissanthopoloulos ve ark., 2006).

Kalsiyum fosfat bilesiginin tiikiiriikte olugsmas1 ve disler lizerinde birikmesi iki ana
fizikokimyasal siireci igerir. Bunlardan biri, mikro-gekirdeklerin olusmaya baslamasi
ile sonuclanan, siiper doygunlugun meydana geldigi termodinamik stiregtir. Digeri de
cOzelti siliper doygunluguna bagli olarak sirasiyla gergeklesen c¢ekirdeklenme,
biiylime, kiimelenme ve kristallesme veya olgunlagma (kristal faz dontigiimleri)
asamalarin1 kapsayan kinetik bir siirectir. Bu dort kinetik siiregten kiimelenme
asamasinin tamamlanmasi ile amorf ¢okelti olusumu gergeklesir (precipitation),
gerekli kosullar saglanip dordiincii siire¢ tamamlandiginda ise kristaller meydana
gelir (crystallization). Sicakligin degismesi, ¢oziicliniin buharlagmasi veya ¢ozelti
icindeki c¢oziinen konsantrasyonunun artmasi gibi farklt durumlar ¢ékmenin
baslayabildigi siiper doygunluga erisilmesini saglar. Tiim bu islem basamaklari
tamamlandiginda kristal yapili ¢cokeltiler olusmus olur. Dort kinetik islemin hizlari,
olusan kristallerin fazini, seklini, boyutunu ve sayisini belirlemektedir (Yildirim,

2016; Anushya ve Freeda, 2017).
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4.6.1. Cokelti olusum fazlari

4.6.1.1. Coziinme, ¢oziiniirliik ve siiper doygunluk

Bir karisimda ¢6ziinen, ¢oziicli olarak bilinen bir madde i¢inde homojen olarak
dagilan maddedir (Masum, 2013). Cozeltiler; ¢oziinen madde miktarina dayanarak
doymamis, doymus ve siiper doymus ¢ozelti olarak iic grupta siniflandirilir

(Yildirim, 2016).

Belirli sartlar altinda belirli hacimde ¢oziinebilen en fazla madde miktarina 0
maddenin ¢oziiniirliigii denir. Coziinen maddenin ¢oziiniirliigiinii etkileyen birgok

faktor vardir:

Sicaklhigin etkisi: Coziiniirligiin sicaklikla degisimi, ¢6zlinme isleminin ekzotermik
veya endotermik olmasina baglidir. Endotermik islemde c¢oziiniirliik, sicakliktaki

artigla artar; ekzotermik islemde ¢Oziiniirliik sicaklikla azalir.

Basincin etkisi: Basincin etkisi yalnizca gazlarda goriiliir, katilarin ve sivilarin

¢Oziiniirliikleri, basingtan biiyiik dl¢iide etkilenmez.

Cozeltinin ve ¢oziicii dogasimin etkisi: Polar olmayan maddeler polar olmayan
¢Oziicii icinde ¢oOziinilir; polar veya iyonik yapili maddeler ise polar ¢oziiciilerde

¢ozliniir (Masum, 2012).

Coziintirlik degerinden daha fazla katt maddenin ¢6ziinebildigi ¢ozeltiler hazirlamak
da miimkiindiir. Bu tiir ¢ozeltiler ise asir1 doymus ¢ozeltiler olarak tanimlanir.
Biitiin ¢okme ve kristallesme islemleri i¢in asir1 doygunluk durumu 6nemli bir
gerekliliktir. Siiper doygunluk, kristallesme ve ¢okme reaksiyonlarinin arkasindaki
itici gletiir (House, 1999). Cekirdeklenme ve kiimelenme asamalarinin

gerceklesmesi, asir1 doymus ¢ozeltilerde ¢cokmenin baslamasi igin gereklidir.
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4.6.1.2. Cekirdeklenme (Niikleasyon)

Cokme reaksiyonunun ikinci asamasi, ¢ozelti fazindan yeni kiiciik ¢okelti
parcaciklarin olusumu olarak bilinen g¢ekirdeklenme olayidir. Bir ¢6ziinenin asiri
doymus bir ¢ozelti i¢indeki kimyasal potansiyeli, boyle bir kat1 fazin olusmasi igin
itici glic olusturur. Bu asamada, kristal ¢ekirdegi ancak c¢ekirdeklenme enerji
bariyerinin tstesinden geldikten sonra olusturulur. Cekirdeklenmenin nedeni, asiri
doygun ¢ozeltide doygunlugu gidermek ve kimyasal a¢idan termodinamik dengeye
dogru hareket etmektir (Masum, 2012). Cekirdeklenme iki grupta siniflandirilabilir;

birincil ve ikincil ¢ekirdeklenme.

Birincil c¢ekirdeklenme, c¢ozeltide herhangi bir kristal madde bulunmaksizin
gerceklesen c¢ekirdeklenme durumudur (Senol, 2012). Birincil ¢ekirdeklenme,
homojen ve heterojen olmak tizere ikiye ayrilir. Homojen ¢ekirdeklenmede ¢ekirdek,
sistemin yabanci bir tiir olmadan tek basina asir1 doymast nedeniyle kendiliginden
bulunabilir. Ilk olarak, kararsiz bir kiime, kritik bir yaricapa ulasana kadar ¢ozeltide
olusur. Kritik yarigapa ulastiktan sonra, daha fazla biiylime sonucu ¢ekirdek olusur.
Cekirdeklenme orani, siiper doygunluk ve sicaklik arttikga artar. Heterojen
cekirdeklenme ise yabanci kati yiizeylerin varliginda meydana gelen

cekirdeklenmedir.

Ikincil cekirdeklenme, asir1 doymus bir ¢ozeltiye, ¢oziinmiis maddenin daha fazlasi
eklendiginde  gergeklesir. Ornegin; asir1 doygun kalsiyum fosfat ¢ozeltisine,
kalsiyum fosfat kristalleri ilave edilerek c¢okmenin baglatilmas: ikincil
cekirdeklenmedir. Birincil ¢ekirdeklenmeye gore daha diisiik bir siiper doygunlukta
¢ok daha kolay bir sekilde olur (Masum, 2012; Senol, 2012).

4.6.1.3. Kiimelenme (Agregasyon)
Cekirdeklenme olayiyla olusan pargaciklar, genellikle zayif ve cogunlukla yiiksek

oranda hidratlanmis bir yapiya sahiptir, bu nedenle olusan bu cekirdekler bir araya

gelerek daha diizenli hale gelmek isterler. Bir dizi mekanizmayi igeren ¢esitli
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yolaklar1 izleyen bu g¢ekirdekler, daha biiyiikk kiimeler halinde birlesir ve ¢ekirdek
kiimeleri meydana gelir. Bu siirece kiimelenme veya agregasyon denir. Yeni faz,
yani kiimelenme sonucu olusan agregat, daha kararli bir yapidadir, ayrica
kompozisyon ve yogunluk gibi termodinamik &zellikler bakimindan gekirdeklere

gore farklidir (Benning ve Waychunas, 2008).

4.6.2. Kalsiyum fosfat ¢cokmesini etkileyen parametreler

Kalsiyum fosfat ¢okmesini etkileyen temel faktorler, sicaklik, fosfat ve kalsiyum
Iyon konsantrasyonlari, iyonik kuvvet, pH, diger iyonlarn varligi, karistirmadir

(Mekmene ve ark., 2009).

Cokeltiyi meydana getirecek maddelerden baska bir madde ¢6zeltiye eklendiginde
safsizlik, belirli bir amag i¢in eklendiginde katki maddesi olarak adlandirilir (Senol,
2012). Bir c¢ozelti igerisinde safsizliklarin veya katki maddelerinin varhgi,
¢ekirdeklenme ve kiimelenme siireglerini, olusan ¢okeltinin yapisi ve ¢oziiniirliigiini
etkileyebilir. Safsizliklarin ¢okme Kkinetigi {izerindeki etkisi, biiyiikk olasilikla,
cekirdek ylizeyinde adsorpsiyonlarindan kaynaklanmaktadir. Safsizliklarin etkileri
¢ozelti icerisinde ¢oziiniirlik durumlarma gére farkli olmaktadir. Icerisine katildig
cozelti icerisinde ¢dziinebilir olan safsizliklar, kimyasal denge agisindan yar1 kararli
durumun uzamasina neden olurken, ¢oziinmeyen safsizliklar denge durumunu hizl

sekilde bozar (Masum, 2012).

(Cokme esnasinda olusan gekirdegin yiizeyine adsorbe olan safsizliklar, aktif biiyiime
bolgelerini engeller. Belirli iyonik safsizliklar da ¢ozelti asamasinda yapt bozucu
olarak islev gorebilir. Baz1 durumlarda, yabanci maddelerin kendileri ¢cekirdeklenme
merkezleri olarak islev gorebilir ve ¢ekirdeklenme oranini arttirict etki gosterirler.
Bazen de safsizliklar, asiri doymus ¢ozeltide kiimelenme oranini artirarak ¢okme

reaksiyonunu hizlandirabilirler (Senol, 2012; Masum, 2012).
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Cozeltideki cekirdeklerin kiimelenmesi, bir safsizligin varligi ile bastirilabilir veya
durdurulabilir. Safsizlik segici olarak farkli ¢ekirdek yiizeylerine adsorbe olur ve

kiimelenmelerini geciktirir (Masum, 2012).

Olusan kalsiyum fosfat ¢okeltisinin Ca/P oran1 ve ¢oziiniirliigli, ¢ozeltinin pH'sina
baglidir. Bununla birlikte, ortamin fiziksel ve kimyasal kosullarina goére olustugu
yerde kalsiyum fosfat ¢okeltileri yeniden ¢oziinebilir (Cimdina ve Borodajenko,
2004).

4.6.3. Kalsiyum fosfat ¢cokmesinin inhibisyonu

Kalsiyum fosfat ¢okmesinin inhibisyonunda g¢esitli etki mekanizmalarindan
bahsedilmektedir (House, 1999). inhibitorlerin ¢okme reaksiyonlar iizerindeki etki
mekanizmalarindan  biri, ¢6zeltide bulunan kafes iyonlar1 ile kompleks
olusturmasidir. Cokme esnasinda olusan amorf kalsiyum fosfat ¢okeltileri
arasindaki bosluklara giren inhibitér maddeler kalsiyum fosfat ¢ekirdek olusumunu
engeller (Cao ve ark., 2007). Diger bir mekanizma, inhibitoriin ¢okeltinin yiizeyinin
herhangi bir boélgesinde adsorpsiyonudur. Bir diger mekanizmaya gore ise inhibitor
etkisini ¢ozeltideki iyonlarin iyonik kuvvetlerini degistirerek gerceklestirmektedir,

boylece kalsiyum fosfatin ¢oziiniirliigii degismis olur (Amjad, 1988).

Yapilan ¢alismalarda, kalsiyum fosfat ¢cokmesinin inhibisyonunda etkili olan ¢esitli
kimyasallar tespit edilmistir. Ornegin, yapilan bir ¢alismada remineralizasyon ile
ilgili kalsiyum fosfat kristallerinin ¢okelmesinde etkili oldugu bilinen ¢inkonun bu
kabiliyeti, dis tas1 birikimini kontrol etmek igin kullanilmig, ¢inkonun ¢oken
kalsiyum fosfatin yapisin1 etkiledigi ve ¢ekirdek biiylimesini inhibe ettigi,
inhibisyonunun pH arttik¢a arttigi belirlenmistir (Lynch ve ark., 2011). Bununla
birlikte, yapilan ¢alismalarda 1-hidroksietan 1,1-difosfonik asit (HEDP), kalsiyum
floriir, kalsiyum karbonat ve kalsiyum oksalatin kalsiyum fosfat ¢cokelmesinde etkili
inhibitor olduklar1 tespit edilmistir. Kalsiyum fosfat ¢okmesinde polifosfatlarin
inhibe edici etkileri de 6nemlidir. Sodyum pirofosfat, hem kalsiyum fosfat hem de

kalsiyum oksalat kristallerinin yer aldigi kalsifikasyon proseslerinde etkili bir
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biiyiime inhibitorii olarak islev goriir. Pirofosfat, sahip oldugu bu inhibitor etkisini

yiizey adsorpsiyon mekanizmasi lizerinden gergeklestirir (Amjad, 1988).
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5. GEREC ve YONTEM

5.1. Kullanilan Cihazlar
Calismada kullanilan cihazlar ve markalar1 Tablo 2’de yer almaktadir.

Tablo 2. Calismada kullanilan cihazlar ve markalari

Cihazlar Markalar

Distile-deiyonize su cihazi PURELAB Option Q DV25

Buzdolab1 Philco

Elektronik Terazi Shimatzu AUX 220

Etiiv NUVE EN 400

Otomatik pipetler DRAGONLAB

pH metre Thermo Scientific Orion

Santrifiij Labofuge 200

Vortex Heidolph REAX top

Sprektrofotometre RT-9000 Semi-auto Chemistry Analyzer

5.2. Kullanilan Kimyasallar

Calismada kullanilan kimyasal maddeler Tablo 3’te yer almaktadir. Kimyasallar

analitik saflikta olup; Merck ve Sigma-Aldrich firmalarindan temin edilmistir.

Tablo 3. Calismada kullanilan kimyasallar

Kimyasallar
Trisodyum fosfat dodekahidrat (NasPO,.12H,0)
Kalsiyum kloriir dihidrat (CaCl,.2H,0)
Sitrik asit monohidrat (CsHgO7.H,0)
Asetik asit (CH;COOH)
Sodyum bikarbonat (NaHCO3)

Etil alkol (C,HsOH) (d: 0.789 g/cm?)
Sakkaroz (C1,H2,041)
Hidroklorik asit (HCI)
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5.3. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Etkisi Incelenen Maddeler

Calismada kalsiyum fosfat ¢okmesine etkisi incelenen maddeler, markalar1 ve

reaksiyon ortamina ilave edilmeden o6nceki pH degerleri Tablo 4’te yer almaktadir.

Tablo 4. Calismada kullanilan maddeler, markalar1 ve pH degerleri

Incelenen Madde Marka pH degeri
Siyah cay Lipton Dogu Karadeniz Bardak Poset Cay 4 (suda)
Yesil cay Mest Bardak Poset Yesil Cay (1,75 g) 5,8 (suda)
Beyaz cay Dogadan Bardak Poset Beyaz Cay 5,8 (suda)
Portakal suyu Taze siklimig portakal suyu (200 mL) 3

Visne suyu Dimes Visne Suyu (200 mL) 3

Limon suyu Taze sikilmig limon suyu (25 mL) 2

Uziim sirkesi Efor Uziim Sirkesi (750 mL) 35

Kola Coca-Cola (Zero) (330 mL) 3,7
Portakalli gazli igecek | Fanta Portakal Aromali Gazoz (200 mL) 3,5
Maden suyu Sirma Dogal Maden Suyu (200 mL) 7,5
Peynir suyu Siitas Stizme Peynir (500 gr) 4

Yogurt suyu Siitag Kaymaksiz Yogurt (200 gr) 4

Neskafe (sade) Neskafe Gold Tek I¢imlik Paket (2 gr) 5 (suda)
Neskafe (siitli, sekerli) | Nescafe 3’1 1 Arada (18,5 gr) 5,5(suda)
Tiirk kahvesi (sade) Mehmet Efendi Tiirk Kahvesi (7 gr) 5(suda)
Enerji igecegi 1 Red Bull Enerji Icecegi (250 mL) 3

Enerji igecegi 2 Burn Enerji Igecegi- Original (250 mL) 3
Maydanoz ekstresi Istanbul Univ-Cerrahpasa. Kimya Bol. (%0,8 gr) | 5,8 (suda)
Roka ekstresi Istanbul Univ-Cerrahpasa. Kimya Bol. (%0,72 gr) | 6 (suda)
Paz1 ekstresi Istanbul Univ-Cerrahpasa. Kimya Bél. (%0,36 gr) | 6,2 (suda)
Labada ekstresi Istanbul Univ-Cerrahpasa. Kimya Bol. (%0,64 gr) | 6 (suda)
Tetra ekstresi Istanbul Univ-Cerrahpasa. Kimya Bol. (%0,43 gr) | 4,5 (suda)
Ag1z ¢alkalama suyu 1 | Oral-B Complete (500 mL) 6

A1z calkalama suyu 2 | Colgate Plax Nane Ferahlig: (60 mL) 55

Ag1z ¢alkalama suyu 3 | Watsons Mint Bamboo Charcoal (100 mL) 55

Agiz calkalama suyu 4 | Listerine Total Care (1 L) 4
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Calismada incelenen maddeler yapilarinda glukoz, sitrik asit, asetik asit, alkol gibi
cesitli katkt maddeleri bulundurmaktadir. Kalsiyum fosfat ¢okmesi {izerine etkileri
bakimindan bu katki maddelerinin roliinii belirlemek ve yukaridaki maddelerin
(Tablo 4) etkileri ile Kkarsilastirmak tizere inceleme yapilmistir. Bu Kkatki
maddelerinin reaksiyon ortamina ilave edilmeden 6nceki pH degerleri Tablo 5’te yer

almaktadir.

Tablo 5. Karsilastirma i¢in kullanilan ¢ozeltiler ve pH degerleri

Cozelti Konsantrasyon pH degeri
Glukoz ¢ozeltisi %10 g glukoz ¢ozeltisi 6,5
Albumin ¢ozeltisi %100 mg albumin ¢o6zeltisi 5,8
Karbonat ¢ozeltisi %4 gr sodyum bikarbonat 8

Etanol ¢ozeltisi %S5°lik ve %10’luk (v/v) etil alkol 6,5 ve 6,8
Asetik asit ¢ozeltisi 10 M ve 20 M asetik asit ¢ozeltileri 3,8ve 3,3
Sitrik asit ¢ozeltisi 10 mM sitrik asit monohidrat ¢ozeltisi 2
Hidroklorik asit ¢ozeltisi | 0,01 M hidroklorik asit ¢6zeltisi 2

5.4. Kalsiyum Fosfat Cokmesini Incelemek i¢in Deneysel Yontem

Dis tagi olusumunun in vitro simiilasyonu i¢in kalsiyum iyon kaynagi olarak
kalsiyum kloriir dihidrat ve fosfat iyon kaynagi olarak trisodyum fosfat dekahidrat
cozeltileri kullanilarak kalsiyum fosfat ¢Okmesi {izerine c¢esitli parametrelerin
etkilerinin arastirildigi bu tez c¢alismasinda, spektrofotometrik analiz yOntemi
kullanilmistr. /n vitro kosullarda kalsiyum fosfat ¢okmesi icin fizyolojik smirlar
icinde olmak tizere farkli konsantrasyonlarda kalsiyum kloriir (CaCl,.2H,0) ve
sodyum fosfat (NagPO4.12H,0) ¢ozeltileri hazirlanmis ve bunlardan 1’er mL optik
yogunluk Olgiimlerinin  yapildigi cihazin kiivetine ilave edilerek reaksiyon
baglatilmistir. Optik yogunluk, RT-9000 Semi-auto Chemistry Analyzer cihazi
kullanilarak 620 nm'de 2 dakika araliklarla yaklasik 30 dakika boyunca 6l¢iilmiistiir.

Deneylerden dnce ve sonra, ¢ozeltilerin pH degerleri kaydedilmistir.

Cozeltilerin karistirllmasindan sonra, zamanla optik yogunluktaki artig, yeni
cekirdeklerin olusum hizin1 ve bdylece kalsiyum fosfat ¢ekirdek sayisinin artmasin

(niikleasyon fazini) yansitir. Optik yogunluktaki artisin (maksimum absorbans degeri
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ile baslangictaki absorbans degeri arasindaki farkin) maksimum absorbans degerine
ulagmak i¢in gegen zamana orani (tmax), cekirdeklenme hizi, Sy ile ifade edilir. Optik
yogunluk maksimum degere ulastiginda, kalsiyum fosfat ¢ekirdeklerinin olusumu
tamamlanmis olur. Optik yogunluk zaman iginde kademeli olarak azalir. Optik
yogunlugun azalmasi kalsiyum fosfat cekirdeklerinin kiimelenmesinden dolayi
cozeltide daginik halde bulunan ¢ekirdek sayisinin azalmasini yansitmaktadir.
Absorbans farkinin (maksimum absorbans degerinden optik yogunlugun artik
azalmadig1 absorbans degeri arasindaki farkin) maksimum absorbansin azalmasi i¢in

gegen siireye (tag) orani kiimelenme hizi, Sa olarak ifade edilir (Sekil 3).

Maksimum
Absorbans
Amn: |
<
|
=
{E Cekirdeklenme
(Niikleasyon) Faz1
L‘&.-\g -
Sy = Apnax—Ao I
b '_\' e —
o} Emax l
< [
-l
[~} [ .
a4 I Kiimelenme
9, : (Agregasyon) Faz:
Eﬂ Ao X
-1 I 'I"-l-l—-—_
| Amax—A
) max~ fAAg
| Sp=—7"""—"" !
tAg |
' ;
- T T T T }‘ T T T T T T T T T L! T T
Maksimum zaman (tmax) e Kiimelenme zamamn (tAg) .
ZAMAN (dk)

Sekil 3: Kalsiyum fosfat ¢cokme reaksiyonunda absorbans ve zaman arasinda ¢izilen
grafik tizerinde Sy, Sa, tmax Ve tag degerlerinin tanimlanmasi

Kalsiyum fosfat cokmesine etkisi incelenecek Ornekler santrifiij edildikten sonra
CaCl,.2H,O  ve NasPO4.12H,0  c¢ozeltilerinin  son  konsantrasyonlarini
degistirmeyecek miktarda, 50 pL. hacminde, en son reaksiyon ortamina ilave edilmis

ve optik yogunlukta meydana gelen degisim izlenmistir.
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Dis tast olusumuna cesitli katki maddelerinin etkisini incelemeden 6nce, kalsiyum ve
fosfat iyonlarindan kalsiyum fosfat ¢okmesinin gergeklestigi ideal kosullari
belirlemek amaciyla 6n calismalar yapilmistir. Oncelikle kalsiyum fosfat ¢okeltisini
olusturmak igin kullanilacak olan kalsiyum ve fosfat iyonlarinin fizyolojik tiikiiriik
konsantrasyonlart  belirlenmistir.  Fizyolojik konsantrasyon araliginda, farkli
konsantrasyonlardaki kalsiyum ve fosfat iyonlarinin kalsiyum fosfat g¢okeltisini
olusturup olusturamayacagi ¢ozlniirlik ¢arpimi  kullanilarak teorik olarak

hesaplanmustir.

Fizyolojik tiikiiriik kalsiyum ve fosfat iyonu konsantrasyonlart;
[Ca?*]: 1,03-3,6 mM, [PO,*]: 4,5-6,0 mM

Kalsiyum fosfatin ¢6ziiniirliik sabiti,

K gszimiirtiik carpmt (Kog) =1,2x102° mol®/L°

Cag(PO,), = 3Ca”" + 2PO,*

[Ca®*]: 2 mM ve [PO,*]: 5 mM konsantrasyonlar: i¢in;

Q.: kontrol edilen ¢ozeltiye ait ¢oziiniirliik ¢arpimi degeri olmak tizere,
Q.. = (3%0,002)° x (2x0,005)? = 2,16x10"* mol°/L°

Q¢ > K¢ (Cokme gerceklesir)

Fizyolojik tiikiiriik kalsiyum ve fosfat iyon konsantrasyon simirlari dahilindeki tiim
degerlerde kalsiyum fosfat ¢okmesi gerceklesir. Coziiniirliik ¢carpimi hesaplamalari
yapilarak ¢O6kme kosullarinin uygun oldugu belirlendikten sonra, ¢esitli katki
maddelerinin ¢okme iizerindeki etkilerini incelemede kullanilacak konsantrasyonunu
belirlemek icin, fizyolojik smirlar icinde farkli konsantrasyonlarda kalsiyum ve

fosfat iyonunu ihtiva eden ¢ozeltiler hazirlanmis ve tek tek test edilmistir.

Deneyler fizyolojik kosullar1 yansitmalari igin, dlgiimlerin 37°C’de yapilabildigi bir
kimyasal analiz cihaz1 (RT-9000 Semi-auto Chemistry Analyzer) kullaniimistir. On
calismalar esnasinda oda sicakliginda denemeler yapilmis, 37°C sicaklik kosullarinda
yapilan deneyler ile karsilastirildiginda reaksiyonun daha hizli gerceklestigi,
¢Okelmenin c¢ekirdeklenme ve kiimelenme basamaklarinin net dlgiilemedigi, yani oda

sicakliginda dogal olarak yasanan kiigiik degisikliklerde ¢okelti olusumunun kolayca
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etkilendigi goriilmistiir. Bu bakimdan, deney kosullar1 sicaklik degisimlerinden
etkilenmeyecek sekilde standardize edilmis ve dlgiimler 37°C’de kimyasal analiz

cihazinda (Resim 1) kapali ortamda gergeklestirilmistir.

Resim 1. Kimyasal Analiz Cihazi (RT-9000 Semi-auto Chemistry Analyzer)

Kalsiyum ve fosfat iyonu ¢ozeltilerinin karistirilmadan dnce 37°C’ye ayarli 1sitic
icinde uzun silire bekletilmesinin, reaksiyon bagladiktan sonra optik yogunluk
Ol¢iimlerinin yapildig: cihaz kiivetinde kabarcik olusumuna sebep oldugu, bunun da
151k gecirgenligi sonuglarini etkiledigi farkedilmistir. Bu nedenle, deneyler esnasinda
kalsiyum ve fosfat iyonu ¢ozeltileri cihazin kiivetinde esit hacimde karigtirllmadan
once, kalsiyum iyonu ¢dzeltisinin konuldugu kiivet, sicaklig1 37°C’ye ayarlanmis ve
3 dk bekletilmistir, daha sonra fosfat iyonu ¢ozeltisi tizerine ilave edilerek reaksiyon

baslatilmistir.

Kalsiyum iyonu ¢ozeltisinin {izerine fosfat iyonu ¢ozeltisi ilave edilirken yapilan
karistirma isleminin ¢okelme reaksiyonunda farkli etkiler olusturdugu belirlenmistir.
Cozeltiler birkac¢ kez pipetleme yapilarak karistirildiginda, kalsiyum fosfat ¢okelme
reaksiyonunun hizlandig1 ve c¢ekirdeklenme fazinin goriilmesine firsat olmadan
cokmenin gergeklestigi farkedilmistir. Bu nedenle tiim deneyler, kalsiyum iyonu

¢ozeltisi lizerine fosfat iyonu ¢ozeltisi eklendikten sonra bir kez pipetleme ile
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karigtirilarak  baglatilmistir. Bdylece karistirmadan kaynaklanacak farkliliklarin

Oniine gegilmistir.

Cokelme reaksiyonunda kullanilan kalsiyum ve fosfat iyonu ¢6zeltilerinin reaksiyon
ortamina ilave edilmesindeki siralamanin da reaksiyon hizini etkiledigi gézlenmistir.
Fizyolojik smurlar iginde degisen konsantrasyonlarda ¢ézeltiler kullanilarak ([Ca®']
yﬁksek/[PO43'] diisiik veya [Ca2+] dﬁsiik/[POf] yiiksek) denemeler yapilmistir. Tiim
konsatrasyonlarda fosfat c¢oOzeltisi {lizerine kalsiyum ¢ozeltisi ilave edilmesi
durumunda reaksiyonun ¢ok uzun silirdiigii goriilmiistiir. Tersine kalsiyum ¢ozeltisi
tizerine fosfat ¢ozeltisi ilave edilmesi durumunda ise reaksiyonun daha hizlandigi,

cekirdeklenme ve kiimelenme siireglerinin rahatga goriilebildigi ideal bir siirede

tamamlandig1 farkedilmistir.

Calismada kalsiyum ve fosfat iyonu c¢ozeltileri karistirildiktan sonra, ¢okme
(cekirdeklenme ve kiimelenme) ¢ozeltide bulunan kalsiyum ve fosfat iyonlarinin
aralarinda bulunan kimyasal ve iyonik ¢ekim kuvvetleri ile, daha sonra da olusan
cekirdek kiimeleri ve kristal ylizeyleri arasmna, kalan iyonlarin diflizyonu ile
sinirlandirlmistir. Karigtirmak gibi itici bir kuvvet uygulanmamistir. Cokmenin
tiirbiilansh kosullar altinda yapilmasi durumunda, yani reaksiyon sirasinda ¢ozeltinin
karistirilmas1  halinde ilk ¢ekirdek olusumu gozlenmeden ¢okmenin hemen

gerceklesmesi s6z konusudur.

Kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine siyah ¢ay, yesil cay ve beyaz g¢ayin etkilerini
belirlemek amaciyla yapilan deneylerde bardak igin poset ¢aylar kullanildi. Poget
caylar 150 mL kaynar suda 3 dk bekletilerek demlendi. Caylar oda sicakligina
soguduktan sonra 1 mL 6rnekler ependorfa alindi, 10 dk 4000 rpm’de santrifiij edildi
(Heraeus Instruments Biofuge pico, D-37520). Hazirlanan ¢ay orneklerinin kalsiyum
fosfat ¢cokmesi tlizerindeki etkileri, numunelerin 50 puL’sinin reaksiyon ortamina ilave
edilmesi ile test edildi. Benzer sekilde diger tiim Ornekler de, ticari olarak satin
alinmalarimin ardindan oda sicakliginda belirli hacminin 10 dk 4000 rpm’de santrifiij
edilmesini takiben (Heraeus Instruments Biofuge pico, D-37520) tiim 6rneklerden

alinan 50 pL reaksiyon ortamina ilave edilmesi ile test edildi.
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5.5. istatistik

Calisma sonucunda elde edilen verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde
Sosyal Bilimler I¢in Istatistik Programi (Statistical Package for the Social Sciences,
SPSS) (16.0, Windows) paket programi kullanildi ve p<0,05 istatistiksel olarak
anlamli olarak kabul edildi. Siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak arastirildi. Normal dagilan degiskenler igin 2
bagimsiz grup karsilastirmasinda Student t testi kullanildi. Normal dagilmayan
degiskenler i¢in 2 bagimsiz grup karsilagtirmasinda Mann Whitney U testi kullanildi.

Degerler ortalama + standart sapma (SS) olarak verildi.
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6. BULGULAR

Dis tasit olusumunun in vitro simiilasyonu igin kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine
cesitli parametrelerin etkilerinin arastirildigi bu tez ¢alismasinda elde edilen bulgular

asagida verilmektedir.

Oncelikle kalsiyum ve fosfat iyonlarmm tiikiiriikteki fizyolojik konsantrasyon
araliginda kalsiyum ([Ca®"]: 1,03-3,6 mM) ve fosfat ([PO,%]: 4,5-6 mM) olmak
tizere farkli Ca/PO, oranlart denenmistir. Yapilan deneyler sonucunda 2 mM
CaCl;.2H,O ve 5 mM  NagPO4.12H,0 ¢ozeltileri  kullanilarak —gerceklesen
reaksiyonun, hem cekirdeklenme hem de kiimelenme fazlarini en iyi yansitigi
belirlenmistir. Bu nedenle in vitro dis tasi olusumunun incelenmesinde 2 mM
kalsiyum ve 5 mM fosfat ¢ozeltileri olusturulan ¢okme reaksiyonu standart olarak
kabul edilmistir. Islemin bes kere tekrarlanmas: ile elde edilen veriler kullanilarak
zaman ve absorbans arasinda grafik ¢izilmistir. Optik yogunluktaki zamana bagl
degisimlerin 620 nm dalga boyunda yapilan Olgiimlerine ait sonuglar Tablo 6’da
gosterilmistir. Cekirdek olusumu (niikleasyon) siiresince absorbans maksimum
degere eriginceye kadar zamanla artmistir. Reaksiyon dengeye ulastiktan sonra, optik
yogunluk, cekirdek kiimelenmesi (agregasyon) devam ettikce zamanla azalmistir

(Resim 2, Sekil 3).

Tablo 6. Kalsiyum fosfat ¢cokmesi standart deneyine ait absorbans degerleri

Zaman (dk) Absorbans Zaman (dk) Absorbans
0 0,048 + 0,003 18 0,054 + 0,005
2 0,052 + 0,003 20 0,051 + 0,004
4 0,056 + 0,003 22 0,043 £ 0,005
6 0,060 = 0,002 24 0,038 + 0,006
8 0,063 = 0,004 26 0,033 + 0,008
10 0,064 + 0,034 28 0,026 + 0,007
12 0,069 =+ 0,004 30 0,021 + 0,008
14 0,064 + 0,002 32 0,019 + 0,005
16 0,059 = 0,005 34 0,018 + 0,003
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Sekil 4. 2 mM CaCl,.2H,0 ve 5 mM NazP0,4.12H,0 ¢ozeltileri kullanilarak elde
edilen kalsiyum fosfat ¢okmesi standart egrisi (Absorbans degerlerinin zamana gore
degisimi)

Resim 2: (A) Reaksiyon esnasinda ¢okmeye baslayan kalsiyum fosfat bilesiginin
goriintiisti (B) Reaksiyon tamamlandiginda kalsiyum fosfat ¢okeltilerinin goriintiisii
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Tez ¢alismasinda dis tas1 olusumu tizerine etkisi incelenen numuneler:

1- Fizyolojik tiikiiriik sinirlar1 dahilinde farkli konsantrasyonda kalsiyum ve fosfat
iyon ¢ozeltileri

2- Bitkisel ¢aylar (siyah cay, beyaz cay, yesil ¢ay)

3- Gazli igecekler (kola, portakal aromali gazli igecek, maden suyu)

4- Kafeinli igecekler (sade neskafe, siitlii neskafe, Tiirk kahvesi, enerji icecekleri)

5- Siit tirtinleri (slit, yogurt suyu, peynir suyu)

6- Meyve sulari (visne suyu, portakal suyu)

7- Cesitli bitkilerin sulu ekstreleri (maydanoz, roka, pazi, labada, tetra)

8- Salata soslar1 (limon suyu, liziim sirkesi)

9- Agiz calkalama sular1 (Listerine, Oral-B, Colgate plax, Watsons bamboo)

10- Dis tast olusumuna etkisi incelenen numunelerin igeriginde bulunan ve
karsilagtirmak amaciyla test edilen ¢ozeltiler (asetik asit, sitrik asit ve hidroklorik asit

cozeltileri, sodyum bikarbonat, etanol, albumin ve glukoz ¢ozeltileri)

6.1. Farkl Konsantrasyonlardaki Kalsiyuam ve Fosfat Iyonlarimin Kalsiyum

Fosfat Cokmesine Etkisi
Kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerine konsantrasyonun etkisini incelemek amaciyla Tablo
7°de verilen farkli farkli konsantrasyonlar kullanilmistir.

Tablo 7. Kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri incelenen farkl
konsantrasyonlardaki kalsiyum ve fosfat iyonu ¢ozeltileri

Deney Kalsiyum Fosfat
Standart 2mM 5mM
1. Deneme 1 mM 5 mM
2. Deneme 4 mM 5 mM
3. Deneme 2 mM 4 mM
4. Deneme 2 mM 6 mM
5. Deneme 1mM 6 mM
6. Deneme 4 mM 4 mM
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Kalsiyum iyonu konsantrasyonu fizyolojik konsantrasyonun alt sinirina yakin
oldugunda ¢6kmenin biraz yavasladigi, iist sinirina yakin oldugunda ise ¢ok daha
yavasladigi saptand1 (Sekil 5).

0,2 [Cal=2 mM [PO4]=5mM (standartl)
0.18 e=fl==[Ca]=1mM [PO4]=5mM
' 1T LT [Ca]=4 mM [PO4]=5mM
0,16 - ==
PaaEEsSE
w 012 T | J_ -|— T
20 T 71T | T
© T+ 17T T
'8 01 yy — J_ | J. JI_ -
o ’ T - T
2 LN
<t 0,08 1
0,06 -
0,04
0,02
O T T T T T T T T T T T T T T 1
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60
Zaman(dk)

Sekil 5. Kalsiyum fosfat ¢okmesine farkli konsantrasyonlardaki kalsiyumun etkisi

Standart ¢ozelti ve degisen kalsiyum konsantrasyonlarina ait dlgiilen Sy, Sa, tmax Ve
tag degerleri Tablo 8’de yer almaktadir. Kalsiyum konsantrasyonu fizyolojik tiikiiriik
sinirinin hem en diisiik hem de en yiiksek oldugu degerlerde iken maksimum zaman
standarda gore anlamli olarak daha yiiksekti. Cekirdeklenme ve kiimelenme hizlari,
yiiksek kalsiyum konsantrasyonu durumunda standarda gore anlamli olarak yiiksekti.
Diisiik kalsiyum konsantrasyonu durumda kiimelenme zamani, hem standarda gore
(p<0.01) hem de yiiksek kalsiyum konsantrasyonu durumuna goére (p<0.01) anlamli
olarak daha diisiiktii. Yiiksek kalsiyum konsantrasyonu durumda maksimum zaman,
diisiik kalsiyum konsantrasyonu durumuna goére anlamli olarak daha yiiksekti
(p<0.01).
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Tablo 8. Farkli konsantrasyonlarda kalsiyum iyonu ihtiva eden c¢ozeltilerinin
kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri

Standart Cozelti + +
[Ca?' :g "y [Cazs]_ =1mM [Cazs]_ =4mM
(PO =5 mM [PO] =5 mM [PO] =5 mM
Cekirdeklenme hizi a a
(52) (x10°/dK) 1,66 = 0,69 1,98 + 0,354 2,56+ 0,37*
Kiimelenme hizt 2,68 + 0,35 3244085 422 +137%
(SA) (>< 10' /dk) > s > > s >
'(\t"ak)s'(’;‘li‘)m zaman 12,80+ 1,78 19,20 + 2,28%* 32,00 & 4,69%%0 #3 ©
max,
gm)nfé%lme Zamant 21,20 + 2,04 12,40 + 1,67%% 22,00 + 3,744#% "
Ag

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

*p<0.05, **p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.

#p<0.05, ##p<0.01: [Ca*"] = 1 mMM/[PO,>] =5 mM ¢bzeltisine gore anlamli olarak farklidir.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi

Fosfat konsantrasyonunun kalsiyum fosfat ¢okmesi itizerindeki etkisi absorbans ve
zaman arasinda ¢izilen grafikte goriilmektedir (Sekil 6). Fosfat konsantrasyonu,
fizyolojik tiikiirik konsantrasyonun alt limitine yakin oldugunda ¢okmenin biraz

yavagladigy, iist sinirina yakin oldugunda ise biraz hizlandigi saptandi.

0,09

0,08

0,07

0,06
. | 1

0,05
0,04 1 N
0,03 i T

=== [Ca]=2mM [PO4]=5mM (standart)

Absorbans

0,02 -+ L T
== [Ca]=2mM [PO4]=4mM
0,01 [Ca]=2mM [PO4]=6mM
0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38

Zaman (dk)

Sekil 6. Kalsiyum fosfat ¢okmesine farkli konsantrasyonlardaki fosfatin etkisi
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Standart ¢ozelti ve degisen fosfat konsantrasyonlarina ait 6lglilen Sy, Sa, tmax Ve tag
degerleri Tablo 9’da yer almaktadir. Fosfat konsantrasyonu fizyolojik tiikiiriik
smirmin en yiiksek oldugu degerlerde iken c¢ekirdeklenme hizi standarda gore
anlamli olarak daha yiiksek, maksimum zaman ise standarda gore anlamli olarak
daha diistiktii. Yani artan fosfat konsantrasyonu ile birlikte, reaksiyonun hizlandigi
ve ¢okmenin daha ¢abuk gergeklestigi saptandi. Kiimelenme zamani her iki fosfat
konsantrasyonunda da standarda gore anlamli olarak daha disiiktii. Fosfat
konsantrasyonun yiiksek oldugu durumda ([PO4]=6mM) diisiik oldugu duruma gore
([PO4]=4mM) c¢ekirdeklenme hizinin anlamli olarak disiik (p<0,01), kiimelenme

zamani degerinin anlamli olarak diisiik (p<0,01) oldugu saptandi.

Tablo 9. Farkli konsantrasyonlarda fosfat iyonu ihtiva eden ¢ozeltilerin kalsiyum
fosfat ¢okmesi tizerine etKileri

P it e [Ca*]=2mM [Ca*]=2mM
[PO5] = 5 mM [PO*] =4 mM [PO*] =6 mM
?Sek)lr((i?gg?ﬁ)e 4 1,66 = 0,69 2,60 + 0,95 3284127
N
é“‘)n(eiel%“;/e dllgm 2,68+ 0,35 2,46 + 0,49 5,48 + 2,307+ 4
A
(I\t/I ak)SI(rc?lE)m e 12,80+ 1,78 13,60 + 4,56 9,60 2,61
max,
e 21,20+ 2,04 14,40 + 3,85%%° 4,80 + 1,79 g4
Ag

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

*p<0.05, **p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.

##p<0.01: [Ca®*]=2 mM/[ PO,*1=4 mM ¢ozeltisine gore anlaml olarak farklidur.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi

57



Kalsiyumun en diisiik, fosfatin en yiiksek oldugu konsantrasyonda ¢okmenin hizli
gerceklestigi, konsantrasyonlar birbirine yaklagtiginda (standart c¢ozelti) biraz
yavasladigi, ayn1 oldugunda ise ¢6kmenin olduk¢a uzun siirdiigii saptandi (Sekil 7).

0,22

=@==[Ca]=2mM [PO4]=5mM (standart)
== [Ca]=1mM [PO4]=6mM
0,18 7 [Ca]=4mM [PO4]=4mM —
0,16 -

0,2
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0,1 =

Absorbans

0,08

0,06 -
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0,02

O T T T T T T T T T T T T T T T 1

0O 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64
Zaman (dk)

Sekil 7. Fizyolojik tikiirik smarlar1 dahilinde degisen kalsiyum ve fosfat
konsantrasyonlarinin kalsiyum fosfat ¢cékmesi tizerindeki etkisi

6.2. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Caylarinin Etkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesine siyah cay (Sekil 8), yesil gay (Sekil 9) ve beyaz cayin
(Sekil 10) etkisi ve hepsinin toplu etkisi (Sekil 11) absorbans ve zaman arasinda
cizilen grafiklerde goriilmektedir. Siyah cayin ¢ekirdeklenme fazina etki etmedigi,
kiimelenme fazinin ise siiresini uzattigi saptandi. Yesil ¢ay ve beyaz ¢ayin ise hem

cekirdeklenme hem de kiimelenme fazlariin siiresini uzattig belirlendi.
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Sekil 8. Siyah ¢ayin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerindeki etkisi
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52

Sekil 9. Yesil cayin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerindeki etkisi
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Sekil 10. Beyaz ¢ayin kalsiyum fosfat ¢6kmesi tizerindeki etkisi
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Sekil 11. Siyah, yesil ve beyaz caylarin kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerindeki
etkilerinin toplu gosterimi
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Tablo 10 ve Sekil 12°de standart ¢ozelti ve cay tiirlerine ait Sy, Sa, tmax Ve tag

degerleri yer almaktadir. Siyah cay ilavesi standarda gore cekirdeklenme hizinm

(p<0.05) ve kiimelenme siiresini (p<0.01) anlamli olarak arttirdi, maksimum zaman

ise standart ile ayn1 idi (p=1,000). Yesil ¢ay ve beyaz ¢ay standarda gére maksimum

zamani anlamli olarak uzatt1 (p<0,01, p<0.05). Kiimelenme siiresi ile ¢cekirdeklenme

ve kiimelenme hizlarina beyaz ¢ay ve yesil ¢ayin anlamli etkisi olmadi. Cay tiirleri

kendi aralarinda kiyaslandiginda; cekirdeklenme ve kiimelenme hizlar1 agisindan

anlamli farklililk bulunmadigi, diger caylara gore yesil ¢aymn maksimum zaman

degerinin (p<0.01) daha yiiksek oldugu saptandi. Diger ¢aylara gore siyah g¢ayin

kiimelenme zamani degerinin (p<0.01) anlamli olarak daha yiiksek oldugu belirlendi.

Tablo 10. Siyah, yesil ve beyaz ¢aylarin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri

Standart Siyah cay Yesil gay Beyaz cay
éﬁi‘;;‘iﬁ%ﬁ?ﬁ; M2 6640,60 | 258+051% | 13040,14 44 2,48+ 1,33
él;l;lfi"ifangfd%ﬂ 2,68+035 | 2,08:+0,64 3,00+ 0,214 3,10+ 0,86
?t"mak)s'(rgﬁ‘)m ZMaN ) 12,80+ 1,78 | 12,80+ 1,79 | 25,501,664 | 18,80+3,80% 4 e5”
i‘ﬁf&; o | 21204204 | 324051494 | 22004400 23,603,204

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

* p<0.05, ** p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.
#p<0.05, ##p<0.01: Siyah ¢aya gore anlamli olarak farklidir.
€e p<0.01: Yesil ¢aya gore anlamli olarak farklidir.

iStudent t testi, "Mann Whitney U testi

35 -

L B Kalsiyum Fosfat (standart)
30 B Kalsiyum Fosfat + Siyah Cay
25 ¢ Kalsiyum Fosfat + Yesil Cay
20 17 B Kalsiyum Fosfat + Beyaz Cay
15 A
10 ~

0 T T

SN SA tmax tAg

Sekil 12. Siyah, yesil ve beyaz caylarin kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerindeki
etkilerinde tespit edilen Sy, Sa, tmax Ve tag degerlerinin grafiksel gosterimi
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6.3. Kalsiyum Fosfat Céokmesine Gazh I¢eceklerin Etkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine kola (Sekil 13), portakal aromali gazli igecek
(Fanta) (Sekil 14), dogal maden suyunun (Sekil 15) ve % 4 g’lik sodyum bikarbonat
cozeltisinin (Sekil 16) etkileri ve hepsinin toplu etkisi (Sekil 17) absorbans ve zaman
arasinda c¢izilen grafiklerde goriilmektedir. Cekirdeklenme ve kiimelenme siirelerini
kolanin kisalttigi, karbonatli suyun uzattigi, Fanta ve maden suyunun ise etkisi

olmadig1 saptandi.

0,1

0,05 —&—KALSIYUM FOSFAT (standart)
’ == KOLA

0,08

0,07

0,06

0,05

0,04

Absorbans

0,03

0,02

0,01

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38
Zaman (dk)

Sekil 13. Kalsiyum fosfat ¢okmesine kolanin etkisi
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Absorbans

0,16

0,14

0,12

0,1

0,08

0,06

0,04

0,02

== KALSIYUM FOSFAT (standart)

A == FANTA PORTAKAL AROMALI
1
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38

Zaman (dk)

Sekil 14. Kalsiyum fosfat ¢c6kmesine portakal aromali Fanta’nin etkisi

Absorbans

0,12
0,11

0,1
0,09
0,08
0,07
0,06
0,05
0,04
0,03
0,02
0,01

—6—KALSIYUM FOSFAT (standart) |-

== MADEN SUYU —

0 2 4

6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38
Zaman (dk)

Sekil 15. Kalsiyum fosfat ¢cokmesine maden suyunun etkisi
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0,16 == KALSIYUM FOSFAT (standart)

== %4 g SODYUM BIKARBONAT COZ.

0,14

0,12

0,1

0,08 | |

Absorbans

0,06

0,04 -+ > T

0,02

0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44

Zaman (dk)

Sekil 16. Kalsiyum fosfat ¢okmesine bikarbonat ¢6zeltisinin etkisi

0,16

= Kalsiyum Fosfat (standart)
0,14 Kola

/‘\ /\ e Fanta
0,12 Maden Suyu
/* \ === Bikarbonat COzeltisi
0,1

(%]
c
3 /\ \
s 0,08
(%]
o
< 0,06 -
004 \\
0,02 -
0 T T T T T T T T T T 1
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44

Zaman (dk)

Sekil 17. Gazl igeceklerin ve bikarbonat ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinin toplu gosterimi
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Standart ile bikarbonat ¢ozeltisi ve gazli igeceklerin karsilastirilmasinda belirlenen
SNy Sas tmax Ve tag degerleri Tablo 11 ve Sekil 18°de verilmistir. Sekersiz kola, Fanta,
maden suyu ve bikarbonat ¢ozeltisinin hepsi kalsiyum fosfatin ¢ekirdeklenme
(sirastyla p<0.01, p<0.01, p<0.01, p<0.05) ve kiimelenme (sirasiyla p<0.05, p<0.01,
p<0.01) hizlarini standarda gore anlamli olarak arttirdi. Kola, maksimum zamani
anlamli olarak kisaltt1 (p<0.01); maksimum zaman, standart ile Fanta ilaveli deneyler
icin neredeyse ayni idi (p=0,374). Yani kola ve Fanta kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerinde aktive edici bir rol oynadi. Maden suyunun maksimum zaman iizerinde
herhangi bir etkisi olmadi, bikarbonat ¢ozeltisi ise standarda gore maksimum zamani
anlamli olarak uzatti (p<0.01). Fanta standarda gore kiimelenme siiresini anlamli
olarak kisaltirken (p<0.01), maden suyu ise anlamli olarak uzatti (p<0.01).
Bikarbonat ve gazli igecekler kendi aralarinda kiyaslandiginda; kiimelenme
zamaninin tiim i¢ecekler arasinda anlamli olarak farkli oldugu, kolanin kiimelenme
hizinin Fanta’ya gore anlamli olarak daha diisiik oldugu, kiimelenme siiresinin ise
Fanta’ya gore anlamli olarak daha yiiksek oldugu saptandi. Bikarbonat ¢ozeltisi,
maden suyuna gore anlamli olarak maksimum zamani daha fazla uzatti (p<0.01);
maden suyu ise bikarbonata gore kiimelenme hizi (p<0.05) ve siiresini daha fazla
arttirdr (p<0.01).

Tablo 11. Gazli igeceklerin ve bikarbonat ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢6kmesi
tizerine etkileri

Standart Kola Fanta Maden suyu Bllﬁarbo.ngt
Cozeltisi
?Sek)”((iel]g.eamihm 1,660,690 | 4,56+1,30%%° | 502+ 1,18% | 32000,38%*" | 348+ 1,144
N
ém)n?ii%lgfdllgzl 2,68+035 | 4,82+1,78% | 9,02+1,64%*° ##° | 55240,65%° | 3,92:+1,23¢"
A,
?t"ak)s'('gt)m Zaman - 15 8041,78 | 6,00£0,00%* | 12,00 + 0,00 14,00 £0,00 | 19,2+1,09%*° g&®
max.
Kimelenme zamant | 5} 5,5 04 | 192:098 | 9.60+0,80%% ## | 30,8+0,08%° 22,8+0,98¢¢”
(tag) (dk)
s}

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

* p<0.05, ** p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.
##p<0.01: Kolaya gore anlamli olarak farklidir.
€ p<0.05, £gp<0.01: Maden suyuna gore anlamli olarak farklidir.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi
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35 7 M Kalsiyum Fosfat (standart)

30 1~ mKalsiyum Fosfat + Kola

Kalsiyum Fosfat + Fanta

25 ] M Kalsiyum Fosfat + Maden Suyu

m Kalsiyum Fosfat + Bikarbonat Coz.

3

20 A

s o
0 T
SN SA tmax tAg

Sekil 18. Gazli igeceklerin ve bikarbonat ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerine etkilerinde tespit edilen S, Sa tmax Ve tag degerlerinin grafiksel gosterimi

6.4. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Kafeinli Iceceklerin Etkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine Tirk kahvesi, neskafe gold, neskafe 3’ii 1 arada,
Burn enerji icecegi, Red Bull enerji igecegi ve %10 g’lik glukoz ¢dzeltisinin
etkilerinin ve hepsinin toplu etkisi absorbans ve zamana baglh ¢izilen grafiklerini
ihtiva eden sekiller sirasiyla Sekil 19, 20, 21, 22, 23 ve 24’te goriilmektedir. Sade
Tirk kahvesi, neskafe gold ve glukoz ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
reaksiyonunda hem ¢ekirdeklenme hem de kiimelenme fazlarinin siiresini uzattigi,
yani kalsiyum fosfat ¢okmesinde inhibe edici bir etki gosterdigi belirlendi. Neskafe
3’10 1 aradanin ¢ekirdeklenme fazinin siiresini uzattigi, kiimelenme fazinin siiresi

tizerinde ise etkisi olmadigi saptandi.
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0,4 == KALSIYUM FOSFAT (standart)
0,36 == SADE TURK KAHVESI

0,32

0,28

0,24

0,2

Absorbans

0,16

0,12

0,08

0,04

0 T T T T T T T T T T T T T T T 1

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64
Zaman (dk)

Sekil 19. Kalsiyum fosfat ¢okmesine sade Tiirk kahvesinin etkisi

|=—KALSIYUM FOSFAT (standart)
_| == NESKAFE GOLD

0,28
0,26
0,24
0,22
0,2
0,18
0,16
0,14
0,12
0,1
0,08
0,06 -
0,04
0,02
0 T T T T T T T T T T T T T !

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56

Zaman (dk)

Absorbans

Sekil 20. Kalsiyum fosfat ¢okmesine Neskafe Gold’un etkisi

67



0,52
0,48
0,44
0,4
0,36
0,32
0,28
0,24 =
0,2
0,16
0,12
0,08

0,04 M
o+

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64 68 72 76 80
Zaman (dk)

== KALSIYUM FOSFAT (standart) |-

== NESKAFE 30 1ARADA —

Absorbans

Sekil 21. Kalsiyum fosfat ¢okmesine Neskafe 3’1 1 Arada’nin etkisi

0,1

—6—KALSIYUM FOSFAT (standart)
0,09

== GLUKOZ COZELTISI
0,08

0,07 -

0,06 -+

0,05

Absorbans

0,04

0,03

0,02 1 S

0,01

O T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38
Zaman (dk)

Sekil 22. Kalsiyum fosfat ¢okmesine glukoz ¢ozeltisinin etkisi
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0,5

0.45 = Kalsiyum Fosfat (standart)
! /\ e Neskafe Gold
0,4 Neskafe 3'U 1 Arada
0,35 / \ e—=Tlrk Kahyesi N
/ —— Glukoz Cozeltisi
0,3

_‘.;‘: 0,25 I / \
2 0,2 -,//7 \\ \
0,15 — \\ \‘

0,05 A

O T T T T T T T T T T T T T T 1
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60

Zaman (dk)

Sekil 23. Kafeinli igeceklerin ve glukoz ¢o6zeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinin toplu gosterimi

Enerji i¢eceklerinin kalsiyum fosfat ¢okmesi tlizerinde hem standart hem de glukoz
¢ozeltisi ile kiyaslandiginda inhibe edici etkisinin oldugu saptandi. Burn ve Red Bull
marka enerji i¢ecekleri ilavesinin hem ¢ekirdeklenme hem de kiimelenme fazlarinin

sliresini ¢ok fazla uzattigi belirlendi (Sekil 24).

0,09
N\ N\

0,08

o\
0:06 . \ /

e
'g 0,04 \‘
s 7 \
< 0,03 Kalsiyum Fosfat (standart) |
\ == Red Bull-enerji icecegi
0,02 ~— = Burn-enerji icecegi [
0,01 Glukoz Cozeltisi _——
0 T T T T T T T T T T )
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110
Zaman (dk)

Sekil 24. Enerji igeceklerinin ve glukoz ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinin toplu gosterimi
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Standart ile kafeinli iceceklerin etkisinde tesbit edilen Sy, Sa, tmax Ve tag, degerleri
Tablo 12 ve Sekil 25’te verilmistir. Tiim kahve tiirleri standarda gore maksimum
zamani anlamli olarak arttirdi (p<0.01). Neskafe 3°ti 1 arada daha yiiksek oranda
olmak ile birlikte kahve g¢esitlerinin tamami standarda gore cekirdeklenme ve
kiimelenme hizlarin1 anlamli olarak arttirdi (p<0.01). Kiimelenme siiresini standarda
gore anlamli olarak Tiirk kahvesi arttirirken (p<0.05), Neskafe 3’1 1 arada azaltt1
(p<0.01). Kahve tiirleri kendi aralarinda kiyaslandiginda; Tiirk kahvesinin diger
kahvelere gore maksimum zamani anlamhi olarak daha fazla uzattig1r (p<0.01),
Neskafe 3’0t 1 aradanin da diger kahvelere gore g¢ekirdeklenme ve kiimelenme

hizlarini daha fazla arttirdigi (p<0.01) saptandi.

Tablo 12. Kahve tiirlerinin kalsiyum fosfat ¢cokmesi tizerine etkileri

Standart Tiirk kahvesi Neskafe gold Neskafe 3’{il Arada
E’jse;‘)ir((iefgg}l(fg izt 1,66 + 0,69 4,0440,82%+0 3,76£0,09%%° | 6240,19%% 4° geb
éi?fiﬁ%%fd%z‘ 2,68 +0,35 5,3242,19%% | 836+139%#% | 215024 28% 4P ge P
?{';':)Si(rgﬁ)m zaman 12,80 + 1,78 32,2043,49%* 31,60+0,89%*° | 24,0042,44%*° 440 ceP
;‘;ﬁffg:; ) 21,20+2,04 29.8043,25% 18,401,494 | 13,60£1,49%* 44 ® g ®

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

*p<0,05, **p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.
#p<0.05, ##p<0.01:Tiirk kahvesine gore anlamli olarak farklidir.
g€ p<0.01: Neskafe gold’a gore anlamli olarak farklidir.

aStudent t testi, "Mann Whitney U testi

Standart ile enerji iceceklerin etkisinin karsilastirilmasinda tespit edilen tmax, tag, Sn
ve Sa degerleri Tablo 13 ve Sekil 25’te verilmistir. Enerji igeceklerinin maksimum
zaman ve kiimelenme zamanini standarda gore anlamli olarak arttirdigi (p<0,01),
Burn enerji igeceginin kalsiyum fosfat cekirdeklenme ve kiimelenme hizlarini
anlaml olarak arttirdigi (p<0.05, p<0.01), Red Bull enerji igeceginin ise kalsiyum
fosfat kiimelenme hizin1 anlamli olarak azalttigi (p<0.01) saptandi. Enerji igecekleri

aralarinda kiyaslandiginda; Burn’un maksimum zamani Redbull’a gore (p<0.01),
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Redbull’un da kiimelenme zamanin1 Burn’a gore anlamli olarak arttirdigi saptandi
(p<0.01). Cekirdeklenme ve kiimelenme hizlar1 bakimindan enerji igecekleri arasinda
anlamli fark bulunmadi. Burn enerji igeceginin glukoz c¢ozeltisine gore tim
degerlerinin anlamli olarak farkli oldugu, Redbull enerji igeceginin ise
cekirdeklenme hizi disindaki diger degerler bakimindan glukoz ¢ozeltisine gore

anlamli olarak farkli oldugu saptandi.

Tablo 13. Enerji i¢eceklerinin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri

Standart Glukoz ¢ozeltisi Burn Red Bull
Cekirdeklenme hiz1 wa pa
(Sv) (<10°/dK) 1,66 + 0,69 1,44 £0,26 0,74+0,34*° # 0,96+0,34
melenme | 2.68+035 | 2024078 | LI0£0,100 0 | 1320494 "
ST T | 12,8041,78 | 18.40:089%%° | 70,2051 484" | 52,4043 84%40 0 e
max,
Kiimelenme

21,2042,04 | 13,60:0,80%*" | 40,20+£0,19%*" 4> | 52.50+0,49%* #° gcb

zamani (tag) (dK)

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
*p<0,05, **p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.
#p<0.05, ##p<0.01: Glukoz ¢ozeltisine anlamli olarak farklidir.
€€p<0.01: Burn’a gore gore anlamli olarak farklidir.

“Student t testi, "Mann Whitney U testi

70 7 B Kalsiyum Fosfat (standart)
|~— M™Kalsiyum Fosfat + Tlirk Kahvesi
60 m Kalsiyum Fosfat + Neskafe Gold
50 ¥ M Kalsiyum Fosfat + Neskafe3inl
M Kalisyum Fosfat + Burn
20 ¥ m Kalsiyum Fosfat + Redbull
Kalsiyum Fosfat + Glukoz Coz.

30

20

10

SN SA tmax tAg

Sekil 25. Kafeinli iceceklerin ve glukoz ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinde tespit edilen Sy, Sa, tmax Ve tag degerlerinin grafiksel gosterimi
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6.5. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Meyve Sulariin Etkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine portakal suyu, visne suyu, Sitrik asit ¢ozeltisi ve
glukoz ¢ozeltisi ile birlikte etkileri, absorbans ve zaman arasinda cizilen grafikleri
ihtiva eden sekillerde goriilmektedir (Sekil 26, 27, 28). Portakal suyunun kalsiyum
fosfat ¢okme reaksiyonunda hem c¢ekirdeklenme hem de kiimelenme fazlarinin
siiresini uzattig, yani kalsiyum fosfat ¢okmesinde inhibe edici bir etki gosterdigi
belirlendi. Visne suyu ve glukoz ¢6zeltisinin ¢ekirdeklenme siiresini uzattigi fakat
kiimelenme siiresini kisalttigindan dolay1 toplam ¢okme siiresinin degismedigi, sitrik

asit ¢ozeltisinin ise kalsiyum fosfat cokmesini tamamen inhibe ettigi saptandi.

0,08

T == KALSIYUM FOSFAT (standart)
0,07 ——
== PORTAKAL SUYU

0,06

0,05 7 £

0,04

Absorbans

0,03

0,02 + T I

0,01
O T T T T T T T T T T T T T T T 1
0O 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64
Zaman (dk)

Sekil 26. Kalsiyum fosfat ¢okmesine portakal suyunun etkisi
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0,15
0,14 T —o—KALSIYUM FOSFAT (standart)
0,13 . . - —B—VISNE SUYU -

0,12 - i 1]
0,11 & + 1 I
01 + 1
0,09
0,08
0,07
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0,05 &
0,04 | T
0,03 i\# 1
0,02 N{#;i
0,01
0

Absorbans

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44
Zaman (dk)

Sekil 27. Kalsiyum fosfat ¢6kmesine vigne suyunun etkisi

0,15 = Kalsiyum Fosfat (standart)
0,14 = Portakal Suyu

0,13 /\/\ Visne Suyu

0,12 / \ Glukoz Cozeltisi

0,11 = Sitrik Asit Cozeltisi
0,1 T
0,09 ~~
0,08 P \
0,07 /—/ \ \
0,06 — N N\
0,05 7 \AA\
0,04 N
0,03 — N\
0,02 N

0,01

Absorbans

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44
Zaman (dk)

Sekil 28. Meyve sulart ve ihtiva ettikleri kimyasallarin kalsiyum fosfat ¢okmesi
iizerindeki etkilerinin toplu gosterimi
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Standart ile meyve sularmnin etkisinde tesbit edilen tyax, tag, Sn Ve Sa degerleri Tablo
14 ve Sekil 29°da verilmistir. Portakal suyu kalsiyum fosfat cekirdeklenme ve
kiimelenme hizlarim1 standarda gore anlamli olarak azaltti (p<0.05, p<0.01),
maksimum zamani anlamli olarak arttirdi (p<0.01). Glukoz ¢ozeltisi standarda goére
anlamli olarak kiimelenme zamanini kisaltirken (p<0.01) ve maksimum zamani
arttirdi (p<0.01). Ayrica visne suyu etkisinde dlgiilen tiim degerlerde standarda gore
anlamli fark bulunmadig: saptandi. Portakal suyunun ¢ekirdeklenme ve kiimelenme
hizlar1 visne suyuna gore (p<0.05); visne suyunun da maksimum zaman ve
kiimelenme zamani portakal suyuna gore anlamli olarak daha diisliktii (sirasiyla
p<0.01, p<0.05). Portakal suyunun glukoz ¢o6zeltisine gore ¢ekirdeklenme ve
kiimelenme hizlar1 anlamli olarak daha diisiik (p<0.01), maksimum zaman ve
kiimelenme zamani ise daha yiiksekti (p<0.01). Visne suyunun ise glukoz ¢ozeltisine

gore yalnizca kiimelenme zamani anlamli olarak daha yiiksekti (p<0.01).

Tablo 14. Meyve sular1 ve glukoz ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine
etkileri

Standart Glukoz ¢ozeltisi Portakal suyu Vigne suyu
Cekirdeklenme hiz1 @ b a
(Sn) (<10°/dK) 1,66 + 0,69 1,44+ 0,26 0,64 £ 0,32 ## 1,68 £ 0,86¢
Kiimelenme hizi 2,68+ 035 2,62+0.78 1,28 4 0,37%* g4 2,38 +0,90¢?

(Sp) (x1073/dk)

Maksimum zaman
(tmax) (dK)

Kiimelenme zamant
(tag) (dk)
Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
*p<0.05, ** p<0.01: Standarda goére anlamli olarak farklidir.
##p<0.01: Glukoz ¢ozeltisine gore anlamli olarak farklidir.
€ p<0.05, ggp<0.01: Portakal suyuna gore anlaml olarak farklidir.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi

12,80 + 1,78 | 18,40 + 0,89%*" | 29 60+2,51%*" 4" 13,60 + 4,09¢¢”

21,20£2,04 | 13,60+0,80%*° 27,20+4,4944° 18,80+3,9644 ¢ 2
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30 7 B Kalsiyum Fosfat (standart)

25 + B Kalsiyum Fosfat + Visne Suyu

20 17 Kalsiyum Fosfat + Portakal Suyu

B Kalsiyum Fosfat + Glukoz Coz.

10 A

SN SA tmax tAg

Sekil 29. Meyve sular1 ve glukoz ¢6zeltisinin kalsiyum fosfat ¢cokmesi {izerindeki
etkilerinde tespit edilen Sy, Sa, tmax Ve tag degerlerinin grafiksel gosterimi

6.6. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Siit Uriinlerinin EtKkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesi {izerine yogurt suyu, peynir suyu ve %100 mg albumin
¢ozeltisinin etkileri absorbans ve zaman arasinda cizilen grafiklerde goriilmektedir
(Sekil 30, 31, 32, 33). Yogurt suyu, peynir suyu ve albumin ¢6zeltisinin etkilerine ait
toplu gosterim Sekil 33’te goriilmektedir. Hem yogurt suyu hem de albumin
¢ozeltisinin ¢ekirdeklenme ve kiimelenme siiresini uzattig1 saptandi. Peynir suyunun

ise kalsiyum fosfat ¢okme reaksiyonunda ¢ekirdeklenme fazini uzattigi saptandi.

0,12
0,11 [ o— KALSIYUM FOSFAT (standart) |-
0,1 - YOGURT SUYU —
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0,07 -
0,06 B
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0,02
0,01

0

Absorbans

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42
Zaman (dk)

Sekil 30. Kalsiyum fosfat ¢okmesine yogurt suyunun etkisi
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Sekil 31. Kalsiyum fosfat ¢gokmesine peynir suyunun etkisi
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Sekil 32. Kalsiyum fosfat ¢okmesine albumin ¢6zeltisinin etKisi
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0,14
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Sekil 33. Yogurt suyu, peynir suyu ve albumin ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinin toplu gosterimi

Standart ile yogurt suyu, peynir suyu ve albumin ¢ozeltisinin etkisinde tesbit edilen
tmax, tag, Sn Ve Sa degerleri Tablo 15 ve Sekil 34’te verilmistir. Yogurt suyu,
cekirdeklenme ve kiimelenme hizlarin1 standarda gore anlamli olarak arttirdi
(p<0.01). Albumin g¢ozeltisi, ¢ekirdeklenme ve kiimelenme hizlar1 ile maksimum
zamani Standarda gore anlamli olarak arttirdi, kiimelenme zamanini azaltti. Peynir
suyu, ¢ekirdeklenme hizi, maksimum zaman ve kiimelenme zamanini standarda gore
anlamli olarak arttirdi (p<0.01), kiimelenme hizini azaltt1 (p<0.01). Kendi aralarinda
kiyaslandiginda; yogurt suyunun maksimum zamaninin albumin ¢ozeltisine gore
(p<0.01), albumin ¢ozeltisinin de kiimelenme zamaninin yogurt suyuna gore
(p<0.05) anlamli olarak daha diisiik oldugu saptandi. Peynir suyunun g¢ekirdeklenme
hizi, maksimum zaman ve kiimelenme zamanini albumin ¢ozeltisine gére anlaml
olarak arttirdig1 (sirasiyla p<0.01, p<0.01, p<0.001), kiimelenme hizini ise azalttig1
saptand1 (p<0.01).
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Tablo 15. Siit iriinleri grubundan yogurt suyu ile peynir suyunun ve proteinin
(albumin ¢ozeltisi) kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri

Standart Albumin ¢ozeltisi Yogurt suyu Peynir suyu

Cekirdeklenme hizi

#a $%b *xb
) (X10'3/dk) 1,66 £ 0,69 2,58 +£0,34 3,36 £0,73 3,46 £ 0,72%*" ##

Kiimelenme hizi

$%b $%b *xD b
(Sw) (><10'3/dk) 2,68 £0,35 3,88 +0,49 4,10+ 0,83 0,00+£0,00** ##

Maksimum zaman

(tma) (dK)

Kiimelenme zamani
(tag) (dKk)

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

*p<0.05, ** p<0.01: Standarda goére anlamli olarak farklidir.

#p<0.05, ##p<0.01, ####p<0.001: Albumin ¢dzeltisine gére anlamli olarak farklidir.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi

12,80+ 1,78 | 22,80 & 1,78**® | 14,80 + 1,004#° | 20,40+ 2,33%* s

21,20+2,04 16,80+1,60%* 22,00+3,794° 34,8 + 1,72%* ##t®

357 B Kalsiyum Fosfat (standart)

30 - B Kalsiyum Fosfat + Yogurt Suyu

20 - M Kalsiyum Fosfat + Albumin Coz.

/_

25 Vlm Kalsiyum Fosfat + Peynir Suyu
/—
%

15 A

N

SN SA tmax tAg

Sekil 34. Yogurt suyu, peynir suyu ve albumin ¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinde tespit edilen Sy, Sa, tmax Ve tagdegerlerinin grafiksel gosterimi
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6.7. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Sulu Ekstrelerinin Etkisi

Resim 3. (A) Kalsiyum fosfat ¢okmesine etkileri incelenen bitki sulu ekstresi 6rnekleri

(B) Deney sonucunda olusan ¢okeltilere ait goriintiiler

Kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerine maydanoz, roka, pazi, labada ve tetra sulu
ekstrelerinin etkileri (Sekil 35, 36, 37, 38, 39) ve hepsinin toplu etkisi (Sekil 40)

absorbans ve zaman arasinda ¢izilen grafiklerde goriilmektedir. Roka, maydanoz,

labada, pazi sulu ekstrelerinin ¢ekirdeklenme ve kiimelenme fazlarinin siiresini

uzatt1g1, inhibitor etkisinin en fazla rokada goriildiigii ve sirasiyla maydanoz, labada

ve pazi sulu ekstrelerinin azalan bir inhibitor etkiye sahip oldugu saptandi. Tetra sulu

ekstresinin ise her iki faz stiresi iizerinde de etkisi olmadig1 belirlendi.

0,13

012 -] =—®—KALSIYUM FOSFAT (standart)
=—%0,80 g MAYDANOZ EKSTRESI

0,11

0,1

0,09
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0,07

0,06

Absorbans

0,05

0,04

0,03

0,02

0,01

O T T T T T T T T T T T T T T
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56

Zaman (dk)

60 64 68

Sekil 35. Kalsiyum fosfat ¢okmesine sulu maydanoz ekstresinin etkisi
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0,07
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0,05
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0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64 68 72 76 80 84
Zaman (dk)

Sekil 36. Kalsiyum fosfat ¢okmesine sulu roka ekstresinin etkisi

0,1

005 —o—KALSIYUM FOSFAT (standart)

=—%0,36 g PAZI EKSTRESI
0,08

0,07 -
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0,05
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0,02 1 S

0,01

0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46
Zaman (dk)

Sekil 37. Kalsiyum fosfat ¢6kmesine sulu pazi ekstresinin etkisi
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0,1
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0,09
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0,08
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0,06

0,05
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Absorbans

0,03

0,02 + -

0,01
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48 52

56

Sekil 38. Kalsiyum fosfat ¢cokmesine sulu labada ekstresinin etkisi

0,2
—4— KALSIYUM FOSFAT (standart)
0,18 T
== %0,416 g TETRA EKSTRESI
_ T
0,16
0,14 ‘ T
» 0,12 1 Il
s
2 01 T T
o
3
2 0,08
0,06 -
0,04
0,02
O T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38
Zaman (dk)

Sekil 39. Kalsiyum fosfat ¢okmesine sulu tetra ekstresinin etkisi

81




0,2 —Kalsiyum Fosfat (standart)
0,18 /_\ : a/loakyadIEE]I?s(if'eE.SI?treSI
0,16 /' \ : E: tz);?;sg(iilresi
0.14 / ——Tetra Ekstresi
0,12 \ /\

N~ N\
0,08 / h
0,06 ‘\ \

0,04 \ \\

Absorbans

0,02 _—
O T T T T T T T T T T T T T T T 1
0O 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80
Zaman (dk)

Sekil 40. Bitki sulu ekstrelerinin kalsiyum fosfat ¢gokmesi tizerindeki etkilerinin toplu
gosterimi

Standart ile bitki sulu ekstrelerinin karsilastirilmasinda belirlenen tmax, tag, Sn Ve Sa
degerleri Tablo 16 ve Sekil 41°de verilmistir. Maydanoz, roka, pazi ve labada sulu
ekstreleri kalsiyum fosfatin kiimelenme hizlarini ve maksimum zamani anlamli
olarak arttirdi, ¢ekirdeklenme hizlar1 tizerinde anlamli etkisi olmadi. Tetra sulu
ekstresi standarda gore ¢ekirdeklenme ve kiimelenme hizlarint anlamli olarak arttird
(p<0.05, p<0.01), kiimelenme zamanini anlamli olarak kisaltti (p<0.05). Labada
ekstresi standarda gore kiimelenme hizi ve maksimum zamani standarda gore anlaml
olarak arttirdi, kiimelenme zamanini azaltti (p<0.01). Bitki sulu ekstreleri kendi
aralarinda kiyaslandiginda; tetranin gekirdeklenme ve kiimelenme hizini diger bitki
ekstrelerine gore anlamli olarak arttirdigi (p<0.01), rokanin ise maksimum zamani

diger bitki ekstrelerine gore anlamli olarak arttirdig1 saptandi (p<0.01).
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Tablo 16. Bitki sulu ekstrelerinin kalsiyum fosfat ¢6kmesi tizerine etkileri

Standart Maydanoz Roka Paz1 Labada Tetra
Cekirdeklenme 3.14+0,89 S
hiz1 (Sy) 1,66+0,69 1,42 £0,29 1,04 £0,11 1,36 £ 0,61 1,10+£0,71 ##b
(x10°%/dk)
Kiimelenme . . \ o | 5.46:13 b
hiz1 (Sp) 2,68+0,35 3,36+0,38* 3,90+0,83* 0,72+0,25** 3,92+0,29** ##b
(x107%/dk)
Maksimum
b | 60,043,16%* . b
zaman 12,80+1,78 | 40,0+4,24%** b 17,20£3,03* 37,6+0,89** 12,40£1,67
EC
(tmax) (dK)
Kiimelenme
zamani 21,20+2,04 22,40+3,20 20,40+2,94 25,60+3,44 14,410,80**b 17,60:t1,49*a
(tag) (dk)

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

*p<0.05, ** p<0.01: Standarda goére anlamli olarak farklidir.

##p<0.01: Maydanoz, roka, pazi, labadaya gore anlamli olarak farklidir.
£ep<0.01: Maydanoz, pazi, labada, tetraya gore anlamli olarak farklidir.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi

60 -

M Kalsiyum Fosfat (standart)
50 1 M Kalsiyum Fosfat + Maydanoz
M Kalsiyum Fosfat + Roka

w 1™ Kalsiyum Fosfat + Pazi

M Kalsiyum Fosfat + Labada

30 m Kalsiyum Fosfat + Tetra

20 A

10 A

SN SA tmax tAg

Sekil 41. Bitki sulu ekstrelerinin kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine etkilerinde tespit
edilen S, Sa, tmax Ve tag degerlerinin grafiksel gosterimi

6.8. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Agiz Calkalama Sularimin Etkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine Oral-B, Listerine, Colgate Plax, Watsons Bamboo
(Sekil 42, 43, 44, 45) ve agiz c¢alkalama sularmin toplu gosterimi (Sekil 46) ile %

5°1ik ve % 10’luk etanol ¢ozeltilerinin (Sekil 47) etkileri absorbans ve zaman
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arasinda ¢izilen grafiklerde goriilmektedir. Listerine’in ¢ekirdeklenme ve kiimelenme
fazlarinin siiresini kisalttigi, yani kalsiyum fosfat ¢okmesinde aktive edici bir etki
gosterdigi saptandi. Diger agiz calkalama sulariin kalsiyum fosfat ¢okme reaksiyon
sliresini uzattig1, yani kalsiyum fosfat ¢dkmesinde inhibe edici etki gdsterdigi
saptandi. Etanol c¢ozeltisinin kalsiyum fosfat ¢cokme reaksiyon siiresini uzattigi ve
artan etanol konsantrasyonu ile birlikte ¢ekirdeklenme ve kiimelenme faz siirelerinin

artti@1 belirlendi.

Resim 4. Kalsiyum fosfat ¢okmesine etkisi incelenen agiz calkalama sulari
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0,12 T #— KALSIYUM FOSFAT (standart) |——

0,11 E.T* —@—ORAL-B s
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0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52

Zaman (dk)

Sekil 42. Kalsiyum fosfat ¢okmesine Oral-B agiz ¢alkalama suyunun etkisi
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Sekil 43. Kalsiyum fosfat ¢okmesine Listerine agiz ¢alkalama suyunun etkisi

0,12

0,11

0,1

0,09

0,08

0,07

0,06

Absorbans

0,05

0,04 == KALSIYUM FOSFAT (standart) |-
0,03 == COLGATE PLAX =
0,02
0,01
0 T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60 64 68 72

Zaman (dk)

Sekil 44. Kalsiyum fosfat ¢okmesine Colgate Plax agiz ¢alkalama suyunun etkisi
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24
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Sekil 45. Kalsiyum fosfat ¢okmesine Watsons Bamboo agiz calkalama suyunun

etkisi
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0,11 //\\
L\
0,1
000 /[ N_Z  \_ '\,
., 0,08 ,/7\-/ el AN \\
8 0,07 = N\ N\
-50:06 4 \ \
Joe O AN N
0,04 \ \ \\ Kalsiyum Fosfat (standat)
0,03 \ \ —gsttleréne
N\ e Oral-
0,02 \\ Colgate Plax
0,01 == \Natsons Bamboo
0 T T T T T T T T T T T T T T T T T )
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Sekil 46. Agiz ¢alkalama sularmin Kalsiyum fosfat ¢cokmesi iizerine etkilerinin toplu
gosterimi
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Sekil 47. Kalsiyum fosfat ¢okmesine etanol ¢ozeltisinin etkisi

Standart ile ag1z ¢alkalama sularinin karsilastiriimasinda belirlenen S, Sa, tmax Ve tag
degerleri Tablo 17’de ve standart ile etanol ¢ozeltilerinin karsilastirilmasinda
belirlenen Sy, Sa, tmax Ve tag degerleri Tablo 18°de verilmistir. Hepsinin toplu etkisi
ise Sekil 48’de verilmistir. Listerine standarda gore kalsiyum fosfat ¢ekirdeklenme
ve kiimelenme hizlarin1 anlaml olarak arttirdi (p<0.05, p<0.01), maksimum zaman
ve kiimelenme zamanini anlamli olarak azaltti (p<0.01). Colgate Plax kalsiyum
fosfatin kiimelenme hizini standarda gore anlamli olarak azaltt1 (p<0.01), maksimum
zamani anlamli olarak arttirdi (p<0.01). Listerine’in kalsiyum fosfatin ¢okmesi
tizerinde aktive edici etkisi oldugu, Colgate Plax’in ise inhibe edici etkisi oldugu
belirlendi. Oral-B ve Watsons Bamboo maksimum zamani standarda gore anlamli
olarak arttirdi (p<0.01). Oral-B kiimelenme zamanini standarda gore anlamli olarak
arttird1 (p<0.01), Listerine ve Watsons Bamboo ise standarda gore anlamli olarak
azaltti (p<0.01). Hem %35’lik hem de %10’luk etanol ¢dzeltisi, maksimum zamani
standarda gore anlamli olarak arttird1 (p<0.01). Kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerinde
etanol ¢ozeltisinin inhibitor etkisinin artan konsantrasyon ile birlikte arttig1 saptandi.
Ag1z calkalama sular1 kendi aralarinda kiyaslandiginda; diger agiz ¢alkalama sularina

gore Listerine’in c¢ekirdeklenme ve kiimelenme hizlarini anlamli olarak arttirip,

87



maksimum zaman ve kiimelenme zamanimi azalttigi; Colgate Plax’m maksimum
zamani (p<0.01), Oral-B’nin de kiimelenme zamanimi (p<0.01) anlamli olarak en
fazla arttiran tiir oldugu saptandi. Etanol ¢ozeltilerine gore kiyaslama yapildiginda
ise; tim hiz ve zaman degerlerinin Listerine ile etanol ¢ozeltileri arasinda anlamli
olarak farkli oldugu, diger agiz calkalama sulari ile etanol ¢ozeltileri arasinda anlamli

fark bulunmadig: belirlendi.

Tablo 17. Agiz ¢alkalama sularinin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri

Watsons

Standart Listerine Colgate Plax Oral-B
Bamboo

Cekirdeklenme hizi a A

+ + * + +
(Sw) (X10'3/dk) 1,66 + 0,69 1,12+ 0,08 3,120,66* s 1,12+ 0,11 2,00 0,33
Kiimelenme hizi 2 | 5,2450,59%%, .

+ + * + ok +
(Sn) (X10'3/dk) 2,68 £ 0,35 3,50 0,52 b 1,82 £ 0,33 2,90 £ 0,26

Maksimum zaman 8,0010,00**b, 43,20+1 ,O9**b,

12,80 £1,78 | 36,40 ﬂ:0,89”‘*b 17,20 +1,79%*
(tmax) (dk) ##b 88b
Kiimel ) o)
limelenme zamani 21.2042.04 16,80-:0,98+* 16,80i0;98 23.60+1,96 32,00i2,k1)9 ,
(tag) (dk) i o
Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
* p<0.05, **p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidur.
##p<0.01, ###p<0.001: Oral-B, Colgate ve Watsons’a gore anlamli olarak farklidir.
€ep<0.01: Oral-B, Listerine ve Watsons’a gore anlamli olarak farklidir.
¢ p<0.01: Listerine, Colgate ve Watsons’a gore anlamli olarak farklidir.
3Student t testi, "Mann Whitney U testi
Tablo 18. Etanol ¢ozeltilerinin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine etkileri
Standart %S5 Etanol ¢ozeltisi | %10 Etanol ¢ozeltisi Listerine
Cekirdeklenme hiz awuub b
=+ + -+ *
(5 (10%/dK) 1,660,69 2,0440,11 1,3840,21 3,14 0,66% #4° ec
Kiimelenme hiz1 2,68+0,35 3,86 1,03 2,5040,42 5,2440,50%% 4 6
(SA) (>< 1 0-3/dk) > > > 5 5 9 > 5 #,EE
Maksi
aKsimum zaman 12,80+1,78 23,60+2,97+* 31,2042,68%%° | 8.00£0,00%+ #t# " gg
(tmax) (k)
Kiimelenme zaman1 a 4 a
21,20+2,04 13,60+£3,20%* 20,80+2,40 16,80+0,98** ¢
(tag) (dk)

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

*p<0.05, **p<0.01: Standarda gére anlamli olarak farklidir.

#p<0.05, ##p<0.01: %5 Etanol ¢ozeltisine gore anlamli olarak farklidir.
€<0.05, €€<0.01: %10 Etanol ¢6zeltisine gore anlamlr olarak farklidir.
“Student t testi, "Mann Whitney U testi
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45 4
B Kalsiyum Fosfat (standart)
40 7 M Kalsiyum Fosfat + Listerine
35 | M Kalsiyum Fosfat + Oral-B
| B Kalsiyum Fosfat + Colgate

30 1 M Kalsiyum Fosfat + Watsons
25 + | mKasiyum Fosfat + %5'lik Etanol Coz.
20 1 1 Kasiyum Fosfat + %10'luk Etanol Coz.
15 -
10 A

5 -

0 T T T 1

SN SA tmax tAg

Sekil 48. Agiz calkalama sular1 ve etanol ¢ozeltilerinin Kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki etkilerinde tespit edilen Sy, Sa, tmax Ve tag degerlerinin grafiksel gosterimi

6.9. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Salata Soslarinin Etkisi

Kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine limon suyu (Sekil 49), sitrik asit (Sekil 50), liziim
sirkesi (Sekil 51, 52), asetik asidin (Sekil 53) etkileri, absorbans ve zaman arasinda
cizilen grafiklerde goriillmektedir. Limon suyu, tiziim sirkesi ve sitrik asitin kalsiyum
fosfat ¢okmesini tamamen inhibe ettigi saptandi. Seyreltilmis {iziim sirkesinin
kalsiyum fosfat ¢cokme reaksiyon siiresini uzattigi, inhibe edici etkinin azalan {iziim
sirkesi konsantrasyonu ile azaldig: belirlendi. 10 M ve 20 M asetik asit ¢ozeltilerinin

¢ekirdeklenme fazinin siiresini uzattigi saptandi.
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Sekil 49. Kalsiyum fosfat ¢okmesine limon suyunun etkisi
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Sekil 50. Kalsiyum fosfat ¢okmesine sitrik asit ¢ozeltisinin etkisi

90



0.26 = Kalsiyum Fosfat (standart)
e (JZ0IM sirkesi

0,24
S~ a1 /2 Seyreltilmis Gzim sirkesi
0,22

/ \ = 71/3 seyreltilmis Gziim sirkesi
0,2

/ \ =1 /4 seyreltilmis Gzim sirkesi
0,18
e L
0,16
/
/

)/

0,14

Absorbans

\

0,12
N~ N\
0,08 / \
0,06 -
0,04 N —
0,02

0

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60
Zaman (dk)

Sekil 51. Kalsiyum fosfat ¢okmesine tliziim sirkesinin etkisi

Saf liztim sirkesinin seyreldik¢e kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerindeki inhibitor
etkisinin azaldig1 belirlendi. 1/4 seyreltilmis tiziim sirkesinin kalsiyum fosfat standart
egrisine benzer egri verdigi belirlendi ve asetik asit ¢ozeltisi ile kiyaslamak i¢in daha

detayli incelendi (Sekil 52).
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Sekil 52. Kalsiyum fosfat ¢okmesine 1/4 seyreltilmis tiziim sirkesinin etkisi
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Sekil 53. Kalsiyum fosfat ¢okmesine asetik asit ¢ozeltilerinin etkisi

Standart ile 1/4 seyreltilmis liziim sirkesi ve asetik asit ¢ozeltilerinin kiyaslanmasinda
belirlenen Sy, Sa, tmax Ve tag degerleri Tablo 19 ve Sekil 54’te verilmistir. 10 M ve 20
M’lik asetik asit ¢ozeltilerinin maksimum zamani standarda gore anlamli olarak
arttirdigi  saptandr  (p<0.05). 1/4 seyreltilmis {iziim sirkesinin standarda gore
cekirdeklenme hizint anlamli olarak arttirdigi (p<0.01), kiimelenme zamanini anlaml
olarak azalttigi (p<0.05) belirlendi. 10 M’lik asetik asit ¢ozeltisi standarda goére
kiimelenme zamanin1 anlamli olarak azaltti (p<0.01). 1/4 seyreltilmis {iziim
sirkesinin hem 10 M hem de 20 M’lik asetik asit ¢ozeltisine gore ¢ekirdeklenme
hizin1 anlamli olarak arttirdigi (p<0.01), 20 M’lik asetik asit ¢Ozeltisine gore
maksimum zaman ve kiimelenme zamanini anlamli olarak arttirdigi saptandi

(strasiyla p<0.01, p<0.05).
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Tablo 19. 1/4 seyreltilmis tizim

¢Okmesi tizerine etkileri

sirkesi ve asetik asit ¢ozeltilerinin kalsiyum fosfat

10M asetik asit 20M asetik asit 1/4 seyreltilmis izim
Standart N N o
¢ozeltisi ¢ozeltisi sirkesi
Cekirdeklenme hizi s wxb b b
(50 (<10°/dK) 1,66 + 0,69 1,62 0,22 3,9440,11 4,94+0,11%° #° ce
Kimelenme hizt 2,68 0,35 322+1,17 2,48 0,28 3,14 +0,77
(SA) (>< 10-3/dk) 5 > 5 5 5 > 5 5
Maksimum zaman 12,80 + 1,78 16,80 = 4,15% 2 16,00 = 0,00% 14,00 = 0,00¢€”
(tmax) (dK)
Kimelenme zamant |5 5 1 5 o4 13,20 + 3,242 20,80 £ 1,60 16,80 +2,40%% ¢ ?
(tag) (dK)

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
*p<0.05, **p<0.01: Standarda gore anlamli olarak farklidir.
## p<0.01: 10 M asetik asit ¢ozeltisine gdre anlamli olarak farklidir.

¢ p<0.05, e p<0.01: 20 M asetik asit ¢ozeltisine gore anlamli olarak farklidir.
“Student t testi, "Mann Whitney U testi

20

B Kalsiyum Fosfat (standart)

B Kalsiyum Fosfat + 1/4 Sey. Uziim Sirkesi
m Kalsiyum Fosfat + 10M Asetik Asit Coz.
M Kalsiyum Fosfat + 20M Asetik Asit Coz.

15 +

SN

SA

tmax

tAg

Sekil 54. 1/4 seyreltilmis tiziim sirkesi ve asetik asit ¢ozeltilerinin kalsiyum fosfat
cokmesi tizerindeki etkisinde tespit edilen Sy, Sa, tmax Ve tag degerlerinin grafiksel

gosterimi
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7. TARTISMA

Agiz ve dis saghg problemleri iginde, dis tasi olusumu, toplumlarin beslenme
sekilleri ve aliskanliklarinda yasanan degisimlere bagli olarak giderek artan bir
prevelansa sahiptir (Akar, 2014). Dis tasinin pek ¢ok oral probleme, estetik olmayan
bir goriintiiye ve agiz kokusuna sebebiyet vermesinin yanisira yapilan ¢aligmalar,
diyabet, iiriner tas olusumu, kardiyovaskiiler hastaliklar gibi ciddi hastaliklar1 da
beraberinde getirebilecegini gostermektedir (Batool ve ark., 2018). Dis tasi, tiim bu
hastaliklarin  olugsmasinda dogrudan sorumlu olmamakla birlikte, hastaligin

ilerlemesinde ikincil bir faktor olarak yer almaktadir (Clarke, 2015).

Kalsiyum fosfat bilesiginin ¢ekirdeklenme ve kiimelenme yolu ile kristal biiyiime ve
sonug olarak ¢okmesine etki eden faktorlerin bilinmesi ve kontrol altinda tutulmast
dis tas1 olusumunun inhibisyonu agisindan ¢ok énemlidir (Tarasevich ve ark., 2003).
Ciinkii mineralize olmus bakteriyel plak olarak tanimlanan dis tas1 inorganik
iceriginin %76 gibi biiyiilk bir oranimi kalsiyum fosfat bilesigi olusturur (White,
1997).

Dis taginin olusumuna etki eden faktorler arasinda yas, cinsiyet, irk, sosyoekonomik
durum gibi demografik faktorler olabilecegi gibi, genetik yatkinliklar, sistemik
hastaliklar ve kullanilan ilaglar, beslenme aliskanliklari, tiikiiriik bakteri yiikii, iyon
konsantrasyonu ve pH’s1 gibi bireysel farkliliklar da olabilmektedir (Aghanashini ve
ark., 2016). Literatire bakildiginda dis tast olusum mekanizmalari ve
epidemiyolojisine yonelik pek ¢ok ¢alisma olmasina ragmen cok yeterli degildir. Dis
tag1 olusumu tiizerine beslenme ve bitkisel tiriin kullanimmin etkilerini belirlemek
icin de yine yapilmis ¢ok az sayida ¢alisma vardir. Calismamizda dis tasinin
olugmadan 6nlenmesine yonelik faktorlerin etkisi incelenmistir. Dis tagi olusumunda
inhibitor etkileri incelenen gida bilesenleri veya bitkisel iiriinlerin etkileri de
genellikle dis kliniklerine bagvuran hastalardan toplanan dis taslarinin analiz edilmesi
seklinde gergeklestirilmistir. Daha Once yapilmig in vivo ve in vitro calismalara

bakildiginda, dis tast olusumunda 6zellikle besin bilesen tiirleri (karbonhidrat, yag,
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protein agirlikli diyetler) ve saglik lizerinde yararli oldugu bilinen bitkisel ve dogal

baz1 {iriinlerin etkilerinin incelendigi goriilmiistiir.

Yapilan bir ¢alismada, on bir farkli diyet tiirliniin, albino tiirii siganlarda dis tasini
olusturma yetenekleri degerlendirilmis, %50 misir nisastasi, %32 yagsiz siit, %3
karaciger tozu, %5 seliiloz, %1 pamuk tohumu yagi, %5 toz sakkaroz, %1 kalsiyum
kloriir dihidrat, %2.7 sodyum dihidrojen fosfat monohidrat ve % 0.3 magnezyum
stilfat iceren bir diyetin oldukga etkili oldugu belirlenmistir. Bu diyete 4 haftalik
maruz kalmanin ardindan dis tagi olusum skorunun yaklasik 2.36 oldugu ve 8 hafta
sonra 2.59’a yiikseldigi bildirilmistir. Genel olarak, fazla miktarda muisir nisastasi ve
siit tozu igeren diyetlerin dis tas1 olusumunda daha etkili oldugu tespit edilmistir. Bu
diyete %10 ve %20 yag eklenmesinin, dis tasi olusumunu arttirmadigi, ayni sekilde,
farkli bir bazal diyette, fazla miktardaki yagin tek basma dis tasi olusumunu
tetiklemedigi, tek basina yiiksek proteinin de etkisiz oldugu belirlenmistir. Dis tasi
olusumunu en fazla arrtiran diyetin, digerlerinden farkli olarak %4 oraninda ¢6ziiniir
asidik tuzlari (sodyum Kkloriir, ferrik sitrat ve bakir siilfat igeren) igerdigi, alkali oral
kosullar altinda bu tuzlarin tim dis yiizeylerinde dis tasinin kolayca birikmesine
neden olan faktdr olabilecegi One siiriilmiistiir. Iginde musir nisastas1 ve siit tozu
olmamasina ragmen dis tas1 olusumuna etkisinin fazla olmasinin sebebinin ise diger

diyet bilesenleri ile etkilesiminin rolii oldugunu diisiindiirmistiir (Shannon ve ark.,
1970).

Yiyecek igecek tiiketiminin dis tast olusumu iizerindeki etkilerini arastirmak
amaciyla yapilan bir calismada, yiiksek yagli diyetlerin ve yliksek karbonhidrath
diyetlerin, si¢anlarda dis tasi olusumu {izerinde benzer etkileri oldugu goériilmistiir.
Ayrica fazla sivi tiiketiminin, tiikiiriik hacmini arttirdigi ve béylece mineral tuzlarinin
konsantrasyonunu seyrelterek c¢okelme olasiligmmi azalttigl, tas olusumunun
azalmasina neden oldugu bildirilmistir (Smith ve ark. 1963). Diger bir ¢alismada,
sicanlarda yiiksek yagli bir diyetin, karbonhidrattan zengin bir diyet ile
karsilastirildiginda daha fazla dis tast olusumu ile sonuclandigl belirlenmistir. Ayni
zamanda, protein bakimindan yiiksek diyetlerin, hem yag orani yliksek olan hem de

karbonhidrat icerigi yliksek olan diyetlerden daha fazla tas birikimi sagladig: tespit
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edilmistir (Baer ve White, 1966) Yapilan bagka bir ¢calismada ise, siganlarda yiiksek
karbonhidrat tiiketiminin tas olusumunu arttirdigr goriilmistir (Plumbo ve ark.,
1963). Bu ¢eliskili sonuglar, dis tas1 olusumunda diyetin etkisi incelenirken diger

faktorlerin de goz 6niinde bulundurulmasi gerektigini ortaya koymaktadir.

Kalsiyum fosfat cokmesi lizerine, gida bilesenlerinin etkilerini in vitro incelemek igin
yapilan bir ¢caligmada, nisasta, soya fasulyesi unu, balik unu, kolza yagi ve hindistan
cevizi yagl gibi gida bilesenlerinin etkileri incelenmistir. Isil islem uygulanmamis
nisastanin, kalsiyum fosfat ¢okmesini arttirdig1 goriilmiistiir. Amilopektin ayni etkiyi
gosterirken, amiloz etkili olmamistir. Kolza yag1 6rneginin, kalsiyum fosfat ¢okme
reaksiyonunu hizlandirdigi, ancak hindistan cevizi yagimin kalsiyum fosfat
cokmesinde etkisiz kaldigi gozlenmistir. Soya unu ve balik unu gibi proteinli
besinlerin kalsiyum fosfat ¢okmesini azalttig1 belirlenmistir. Elde edilen bu sonuglar,
karbonhidrat ve yagin oral kalsifikasyonu arttirarak dis tasi olusumuna sebep

olabilecegini, proteinli yiyeceklerin ise tam tersi bir etkiye sahip oldugunu

gostermektedir (Hidaka ve Oishi, 2007).

Yapilan in vitro bir ¢alismada, dis tasi olusturacak sekilde kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerine bal arisi iriinlerinin etkileri incelenmis ve bazi bal orneklerinin inhibitor
etkisinin fazla oldugu, balda bulunan propolisin, dis tas1 olusumu tizerine inhibit6r
etkisi bilinen 1-hidroksietilendien-1,1-bifosfonat (HEBP) ile ayn1 veya ondan daha
fazla inhibitér etki gosterdigi belirlenmistir. Bu nedenle propolisin dis tasi
tedavisinde kullanilabilecegi ileri siiriilmektedir (Hidaka ve ark., 2008).

Yiyeceklerle birlikte tiiketilen igeceklerin dis tasi olusumundaki etkileri hakkinda

arastirmalarin yetersiz kaldig1 farkedilerek, ¢alismamizda giinliik hayatta siklikla

tilkketilen icecekler lizerinde yogunlagilmistir.
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7.1. Farkh Konsantrasyonlardaki Kalsiyum ve Fosfat Iyonlarimin Kalsiyum

Fosfat Cokmesine Etkisi

Dis tas1 olusumda tiikiiriikte bulunan kalsiyum ve fosfat iyonu konsantrasyonunun
etkili oldugu bilinmektedir (Wong ve Sisson, 2007). Fizyolojik olarak tiikiiriikdeki
normal Ca”* iyonu konsantrasyonunun 1.03-3.6 mM, PO,% iyon konsantrasyonunun
4.5-6 mM oldugu bildirilmistir (Morta ve ark., 2018). Diger bir arastirmada tiikiiriik
ca® konsantrasyonu 2 mM, PO konsantrasyonu ise 6 mM olarak saptanmigtir
(Ozbek, 1995). Bu konsantrasyonlardaki herhangi bir dengesizlik dis ve agiz saglig
acisindan ¢esitli problemleri beraberinde getirir. Bunlarin basinda da dis tasi olusumu
gelmektedir. Tiukdirtikte Ca?* ve PO, iyonlarmm konsantrasyonunun artmasi ile
gerceklesen kalsiyum fosfat asir1 doygunlugu dis tasi olusumu agisindan
termodinamik itici faktordiir (Morta ve ark., 2018). Bu nedenle c¢alismamizda
kalsiyum fosfat bilesiginin ¢okmesi tizerine bu iki iyonun farkli konsantrasyonlarinin

etkisini gérmek amaciyla denemeler yapilmistir.

Tiikiirtik fizyolojisi siirlart i¢inde dis tast olusumunu kisa siirede en iyi yansitacak
olan kalsiyum iyonu konsantrasyonu 2 mM, fosfat konsantrasyonu da 5 mM olarak
belirlenmistir. Hidaka ve Oishi (2007), besin bilesenlerinin dis tasi olusumundaki
etkisini incelemek amaciyla yaptiklar ¢alismada, bizim ¢alismamizdan farkli olarak
hem kalsiyum hem de fosfat iyonu son konsantrasyonu 3 mM olacak sekilde
kullanmiglardir. Fakat kullandiklart bu konsantrasyonlar tam olarak tikiiriik

kosullarini yansitmamaktadir.

Morta ve arkadaslar1 (2018) yapmis olduklar1 bir ¢alismada, hastalardan topladiklar
tas orneklerini yapay tiikiiriik ortaminda bekletmis ve fosfat, kalsiyum ve her iki
iyonun birden konsantrasyonlar1 iki katina ¢ikarildiginda taslarin agirlhigindaki
degisimleri izlemislerdir. Fosfat iyonu konsantrasyonundaki degismenin dis tasi
olusumunda kalsiyumdan daha fazla etkili oldugunu saptamislardir. Benzer sekilde
biz de ¢alismamizda, fosfat iyonu konsantrasyonundaki degisimlerin kalsiyum fosfat

cokmesi tlizerinde daha fazla etkili oldugunu saptadik.
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7.2. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Caylarimin Etkisi

Son yillarda 6zellikle dis hastaliklarinin tedavisine yardimci olarak bitkisel iirtinler
ve beslenme faktorlerinin diizenlenmesinden bahsedilmektedir (Radafshar ve ark.,
2017). Yapilan arastirmalarla dis tasi olusumunun pek cok bireysel ve cevresel
faktorden etkilendigi kanitlanmistir. Bu faktorlerden biri de kisilerin yiyecek icecek
se¢imi ve oral hijyen uygulamalarinda tercih edilen ¢esitli dental iirtinlerdir (Clarke,
2015). Literatiire bakildiginda dis tasinin olusmadan 6nlenebilmesi veya olusumunun
durdurulmas: igin bitki ¢aylarinin etkisine yonelik ¢ok az c¢alisma bulundugu
belirlenmistir. Yapilan caligmalar daha ¢ok bakteriyel dental plagin dnlenmesi ve

genel agiz saglhiginin iyilestirilmesine odaklanmistir.

Diinya ¢apinda en popiiler i¢ceceklerden biri olan ¢ay (Camellia sinensis), tiretim
stirecine gore yesil ve beyaz cay (fermente edilmemis), oolong c¢ay (yar1 fermente),
siyah ¢ay (tamamen fermente edilmis) olarak smiflandirilir. Diinyada kisi basina
yilda 0.12 It tiiketilirken Tiirkiye’de ise kisi basma yillik kuru cay tiiketimi 1700
gramdir (Gok ve ark., 2016). Cayn, kafein, polifenoller / flavonoidler, amino asitler
ve karbonhidratlar gibi karakteristik bilesenlerden dolay1 birgok dnemli fizyolojik ve

farmakolojik aktiviteye sahip oldugu gosterilmistir (Horanni ve Engelhardt, 2013).

Literatiirde siyah, yesil veya beyaz ¢ayin dis tas1 olusumuna etkisi ile ilgili herhangi
bir ¢alisma bulunmamakla birlikte bobrek tasi olarak olusan kalsiyum fosfat
kristalleri lizerine yesil ¢ayin etkisinin incelendigi in vitro bir ¢alisma mevcuttur. Tek
difiizyon jel i¢inde biiyiitme teknigi kullanilarak degerlendirilen bu ¢aligmada yesil
caym, kalsiyum fosfat kristallerinin biiylimesini inhibe etmede ¢ok etkili oldugu
belirlenmistir. Uygulanan yesil c¢ay miktarinin artmasiyla Dbirlikte, kristal
biyiikliigiiniin azaldig1 ve daha kolay parc¢alanan daha az kararli taglar meydana
geldigi goriilmiistir (Anushya ve Freeda, 2017).

Cayin en dikkat ¢eken icerigi polifenollerdir (Kavrik ve ark., 2015). Cay polifenolleri

arasinda flavonoller, flavondioller, flavonoidler ve fenolik asitler bulunur ve bunlar

cay yapraklarinin kuru agirliginin %30'u kadar olabilir. Katesinler taze yaprak ve
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yesil ¢aydaki en bol bulunan fenolik bilesik grubudur. Toplam polifenol ve protein
icerigi ve bakimindan en fazla beyaz cay zengindir, onu yesil ¢ay ve siyah cay izler.
Gallik asit igerigi siyah c¢ayda, yesil cay ve beyaz g¢aya gore daha ylksektir
(Peksever, 2017; Hilal ve Engelhardt, 2007). Kafein igerigi ise en fazla siyah ¢ayda
olup, bu oran beyaz c¢ay, daha sonra yesil caydadir. Baska caligmalardan elde edilen
verilere gore ise kafein igerigi en yiiksek beyaz cay, sonra siyah ¢ay en az yesil
caydadir (Dias ve ark., 2013; Gok ve ark., 2016; Atalay ve Erge, 2017).
Aragtirmalarin sonuglar1 toplu olarak ele alindiginda, en fazla fenolik bilesen
icerigine yesil ¢cay ve beyaz caym sahip oldugu, siyah ¢aymn ise 6zellikle kafeince

zengin oldugu goriilmektedir.

Calismamizda c¢aylar kalsiyum fosfat ¢cokmesini inhibe etmistir. Dis tas1 olusumuna
etkileri bakimindan yesil ve beyaz cay benzer etki gosterirken, siyah caymn
inhibisyon etkisi digerlerine gore daha zayif olarak saptanmistir. Bu sonuglarmiz
caylardaki polifenol iceriginin artmasi ile antikalkulus etkinin arttigin1 gosteren
onceki calismalarla paralellik gostermektedir. Hidaka ve arkadaslar1 (2008) en cesitli
polifenol ailesi olan flavonoidleri igerdigi bilinen propolis ve bal ¢esitleri lizerinde
yaptig1 calismada, flovanoid iceriginin artmasi ile bal ve propolis tiirlerinin kalsiyum
fosfat ¢cokmesi lizerindeki inhibitdér etkinin arttigimi bildirmistir. Polifenol igerigi
yiiksek olan yesil ¢ay, R.rhizoma bitkisi ve ¢esitli Kampo bitkileri ile yapilan
calismalarda da benzer sonug elde edilmistir (Hidaka ve ark., 1996; Anushya ve
Freeda, 2017; Torki ve ark., 2018).

Caylardaki polifenollerin, Streptococcus mutans’in glukozil transferaz aktivitesini
inhibe ettigi bildirilmistir (Smullen ve ark., 2012; Giiven ve Erkan, 2015). Bu
nedenle, polifenoller dis clirtigii ve tas olusumlar1 agisindan agiz hijyeni i¢in 6nemli
maddeler olarak kabul edilmektedir. Etki mekanizmalari proteinlere karsi gostermis
oldugu affiniteye dayandirilmaktadir. Bu acidan yaklasildiginda cay, amilaz ve
glikozil transferaz enzimlerimlerine baglanarak bu enzimleri inaktif etmektedir.
Diger taraftan da, S.mutanslar dis yiizeylerine yapismada etkin olan fibria, fibril ve
diger protein yapilarina baglanarak dis yiizeylerine tutulumu dolayisiyla biyofilm

olusumunu engellemektedir (Gok ve ark., 2016). Ayrica bu bilesiklerin dislerin mine
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yiizeyine adsorbe olarak hidroksiapatitin gekirdek biiylimesini dogrudan inhibe edip
remineralizasyonu da etkiledigi disiiniilmektedir (Hidaka ve ark.,, 1996).
Calismamizda da inceledigimiz caylarin sahip olduklar1 polifenol igeriklerine bagh
olarak saptanan farkli inhibitor etkileri, kalsiyum fosfatin ¢ekirdeklenme fazi tizerine

olmustur, kiimelenme fazinda anlamli etki goriillmemistir.

Cay ayni zamanda dogal bir flor kaynagidir ve agiz i¢ine flor salmimi yaparak
biyofilm olusumunu engeller. Kuru ¢ay yapraginda 4-4000 ppm flor bulunmaktadir,
demlenmis ¢ay 0.34-6 ppm, bir fincan ¢ay 0.3-0.5 mg arasinda floriir icermektedir.
Yapilan in vivo ve in vitro calismalarda igerdigi yiiksek floriir konsantrasyonuna
bagli olarak yesil ¢cayin, dentin mineral kaybini azaltigi, lezyon gelisimini inhibe
ettigi belirlenmistir (Yoshiharu ve ark., 2009; Gok ve ark., 2016). Calismamizda
floriir igerigi yiiksek olan yesil ¢ayin kalsiyum fosfat ¢okmesinde en fazla inhibitor
etkiye sahip olmasi, floriiriin antikalkulus etkili oldugunu gosteren calismalarla
uyumludur. Yani, yesil caym yliksek floriir icerigi sayesinde dentin mineral kaybin

Onlerken bir yandan dis tas1 olusumunu da engelledigi sonucuna varilmistir.

Yapilan bir ¢alismada, yesil ¢aym dis minesinde asindirict etkilere yol agtigi, giin
boyu cok fazla cay tiiketen bireylerde bu durumun dis yapisin1 daha da asindirdig
bildirilmistir (Vieira ve ark., 2018). Diger bir ¢alismada ise, siyah cayin tiikiiriik
pH'sinda artisa neden oldugu, bunun giinliik hayatta cok sik cay tiiketen bireylerde
dis cliriigiinii 6nlemede yardimci olabilecegi bildirilmistir (Kavrik et al., 2015).
Calismamizda da kullandigimiz siyah ¢aym pH degeri yaklasik 4, beyaz ve yesil
caymm pH degerleri ise yaklasik 5,8 di. Bu degerler literatiirdeki degerler ile
uyumluydu (Linke and LeGeros, 2003; Horanni and Engelhardt, 2013; Radafshar et
al., 2017). Bu sonuglara bakildiginda, basta siyah ¢ay olmak {izere cay tiirleri asidik
oldugundan, zararh etkiler olusmadan maksimum fayda saglayabilmek icin giinliik

tiiketim miktarlarinin optimize edilmesinin 6nemi ortaya ¢ikmaktadir.
Yesil caym diger cay tiirlerine gore biyoaktif bilesenler acisindan zengin oldugu

(Atalay ve Erge, 2003), bu nedenle antioksidan ve antiviral etki gosterdigi (Linke ve
LeGeros, 2003), sahip oldugu yiiksek flor miktarina bagl olarak ¢iiriik nleyici etkili
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oldugu (Awadalla ve ark., 2011), periodontal tedaviden sonra kalan bakteriyel plak
ve dis tasini tedavi etmede lokal olarak uygulanmasinin faydali oldugu bildirilmistir
(Arab ve ark., 2011). Calismamizda, ¢aylarin kalsiyum fosfat ¢okmesini inhibe
ettiginin saptanmasi ve literatiirde cay tiirleri ile ilgili belirtilen pek ¢ok yararli etki
nedeniyle diyette bu ¢ay tiirleri tiiketimine agirlik verilmesinin dis tasi olusumunun
onlenmesine yardimci olabilecegi ve caylarin antikalkulus ajan olarak dental

tirinlerde kullanilmak i¢in arastirmaya deger 6zellikleri oldugu sonucuna varilmaistir.

7.3. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Gazh I¢eceklerin Etkisi

Artan gazli icecek tiikketimi ile birlikte dislerdeki c¢iirilk oraninin ve eroziv tip
lezyonlariniin arttig bildirilmistir. Bu igeceklerin pH's1 diisiiktlir ve rafine edilmis
karbonhidratlarla tatlandirilmiglardir. Bu karbohidratlar plak mikroorganizmalari
tarafindan metabolize edilerek organik asitleri olusturlar. Ayrica karbonath
iceceklerde c¢oziinmiis karbon dioksit yani karbonik asit mevcuttur. Bu iceceklerin
tatlarinin ayarlanmasinda fosforik asit gibi inorganik asitler kullanilmaktadir. Meyve
aromal1 veya seker konsantrasyonu fazla olan igecekler, katki maddesi olarak sitrik
(portakal), tartarik (iizim), maleik (elma) ve askorbik asit (C vitamini) gibi organik
asitleri ihtiva ederler. Gazli iceceklerin sahip olduklar1 bu organik ve inorganik
asitler, tiikiirik pH’sin1 ve kompozisyonun degistirerek dis cliriiklerine ve cesitli
dental problemlere (dis renginin degismesi, dis ¢iiriigii, dis erozyonu vb.) neden
olmaktadir (Kitchens ve Owens, 2007; Hanin ve Thenmozhi, 2018). Yapilan bir
arastirmada, gazli igeceklerin yliksek konsantrasyonlarda sitrik asit icerdigi ve mine
tizerinde agindirict etkiye sahip oldugu; 6zellikle kolanin mine, dentin ve dolgu
isleminde kullanlan dental malzemelerin ylizey sertligini énemli Olglide azalttig

bildirilmistir (Wongkhantee ve ark., 2006).

Calismamizda kullanilan kola, portakal aromali gazli igecek (fanta) ve maden
suyunun pH degeri siras1 ile 3.0, 3.5 ve 7.5 olup ancak literatiirdeki pH degerlerine
(2.40, 2.86, 5.11) gore daha yiiksek oldugu goriilmektedir (Larsen ve Nyvad, 1999).
Bu farkliliklar, tiretimlerinin farkl tilkelerde yapilmis olmasi, deney sartlarinin farkl

olmasindan kaynaklanabilir. Ancak pH degerlerinin tiikiiriik kritik pH’s1 olan 5.5
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degerinin altinda olmasi dis minesinin ¢dziinmesi, tiikiiriikkte kalsiyum ve fosfat iyon
konsantrasyonlarinin artmasi ve dis tasi olusum riskini arttiracagi anlamina gelir.
Bununla birlikte sahip olduklar asitlik asindirict etki agisindan yiiksek potansiyele

sahiptir.

Caligmamizda kola ve fantanin kalsiyum fosfat cokme reaksiyonunun hizini arttirdigi
gozlenmistir. Kolanin aktivator etkisinin fantaya gore fazla oldugu saptanmustir.
Bunun nedeni fantanin igeriginde bulunan sitrik asitin kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerindeki inhibitor etkisi olabilir. Literatiirde mevcut bazi ¢aligmalarda da sitrik
asidin kalsiyum fosfat ¢okmesini inhibe ettigi bildirmektedir (Van der Houwen ve
Valsami-Jones, 2001; Gholami ve ark., 2018; Doizi ve ark., 2018). Biz de
calisgmamizda sitrik asit ve sitrik asit igerigi yiiksek limon ve portakalin inhibitor

etkisini gézlemledik.

Maden suyunun ise kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerindeki etkisinin standart ¢ozelti ile
benzer oldugu, reaksiyon siiresinde ¢ok az bir artisa sebep oldugu, sodyum
bikarbonat ¢ozeltisinin inhibitor etkisinin maden suyundan daha fazla oldugu
calisgmamizin diger bir bulgusudur. Sodyum bikarbonat ¢ozeltisinin bu etkisinin ortak
iyon etkisi nedeniyle olabilecegi diistiniilmiistiir. Amjad (1988) yapmis oldugu
calismada kalsiyum karbonatin, kalsiyum fosfat bilesiginin ¢okmesinde inhibitor
etkili oldugunu fakat sicaklik arttikca inhibisyonda belirgin azalma oldugunu
bildirmistir. Calismamiz1 ag1z i¢i ortam kosullarmi yansitmasi bakimindan 37°C’de
gerceklestirdigimizden hem maden suyu hem de sodyum bikarbonat ¢ozeltisinin
inhibitor etkisi azalmis olabilir. Ayn1 zamanda g¢alismamizda kullandigimiz tiim
iceceklerde oldugu gibi maden suyu ve sodyum bikarbonat c¢ozeltilerini oda
sicakligina geldikten sonra reaksiyon ortamina dahil ettik. Normalde soguk olarak
tilkketilen maden suyunun inhibitor etkisinin daha fazla olabilecegini diisiinmekteyiz.
Bununla birlikte maden suyunun pH’nin yiiksek olmasi inhibisyonun daha az
olmasima neden olabilir. Calismamizin sonuglarina gore 6zellikle kola ve fanta gibi
gazl igeceklerin dis tas1 olusturma potansiyeline sahip oldugu, maden suyunun ise

dis tas1 olusumu agisindan olumsuz bir etkisinin bulunmadigi, bu igeceklerin gilinliik
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hayatta tiikketiminin smirlandirilmasinin ve/veya tiiketimden sonra oral hijyen

uygulamalarinin ihmal edilmemesinin 6nemli oldugu saptanmistir.

7.4. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Kafeinli Iceceklerin Etkisi

Calismamizda kahve tiirlerinden Tiirk kahvesi, sade neskafe, siit kremal1 ve sekerli
neskafenin (Neskafe 3’4 1 arada) etkileri ile, enerji igeceklerinden Burn ve
Redbull’un kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerindeki etkileri incelenmistir. Kafein
iceriklerinin yiiksek oldugu 6nceki ¢alismalarda bildirilen ve piyasada siklikla tercih
edilen bu kahve tiirleri ve enerji igeceklerinin dis tas1 olusumunda farkli oranlarda

inhibitor etkili olduklar1 calismamizda belirlenmistir.

Diinyadaki en popiiler i¢eceklerden biri olan kahve, 1000 yili askin bir siiredir
tiketilmektedir. Kahve kafein, kahveol, klorojenik asit (CGA) ve kafestol basta
olmak tizere karbonhidrat, yag, azotlu bilesikler, vitamin, izoflavonoidler ve bir¢ok
mikro besin bileselerini icermektedir. Kafein, teofilin ve teobromin gibi metilksantin
grubu bilesiklerdir. Kafein metabolitlerin, 6zellikle 1-metilksantin ve 1-metiirol

olmak tizere, in vitro antioksidan aktivitesi oldugu bildirilmisitir (Peksever, 2017).

Kahve agacinin 80 farkli tliri bulunmaktadir. Marketlerdeki kahvenin %70 ini
Coffea arabica (Arabica) olusturmakta, ikinci sirada Coffea canephora (Robusta)
gelmektedir. %100 Arabica kahve cekirdeklerinin 6giitiilmesi ile elde edilen Gold
kahve 100 graminda 0.9-1.3 gram kafein igerir (Peksever, 2017). Tiirk kahvesi, bir
kahve ¢esidi degil hazirlama yontemidir. Bu nedenle, 6zel bir gekirdek tiirii yoktur.
Tiirk kahvesi i¢in coffea arabica kullanilir. Kavrulmus ve sonra ince ogiitiilmiis

kahve cekirdekleri, genellikle seker ile birlikte cezvede kaynatilir (Ozdestan, 2014).

Calismamizda Tiirk kahvesi basta olmak iizere bu ii¢ kahve tiiriiniin de kalsiyum
fosfat ¢okme reaksiyonunu yavaglattigi goézlenmistir. Bununla birlikte en yiiksek
inhibitor etkiyi Tiirk kahvesi, en diisiik inhibitor etkiyi ise Nescafe 3inl gostermistir.
Sade neskafenin inhibitdr etkisinin Tiirk kahvesine yakin oldugu goriilmiistiir. Dis
tas1 olusumu tizerindeki etkilerinin arastirildigi ¢calismalarda, polifenolik bilesiklerin

kalsiyum fosfat ¢6kmesinin dnlenmesinde anti-kalkulus madde gibi bir potansiyele
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sahip oldugunu belirlemistir (Hidaka ve ark., 1996; Anushya ve Freeda, 2017; Torki
ve ark., 2018). Kahvenin inhibitor etkisinde de igerdigi polifenol kaynagi klorojenik
asidin etkili oldugu diisiiniilmiistiir. Inhibitr etki siralamasi kahve tiirlerinin
polifenol igerikleri ile de uyumludur. Ayrica klorojenik asit antioksidan, antibakterial

ve antikarsinojenik etkileri ile de agiz sagligina faydalidir (So6zlii ve ark., 2017).

Nescafe 3inl marka kahve, hazirlanma sekline gore %6.5 ile %13,1 (gr/100 mL)

oraninda glukoz igermektedir (https://www.nescafe.com.tr, Erisim tarihi: 14 Subat

2020). Calismamizda Tiirk kahvesi ve sade neskafeye gore, seker ve kahve
beyazlaticisi igeren bu kahvenin, kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerinde daha az inhibitor
etkisi oldugu belirlenmistir. Bu durum tiizerinde kahvenin igerdigi seker miktarmin
etkili olup olmadigini belirlemek i¢in %10 (gr/100 mL) oraninda glukoz ¢ozeltisi

denenmis fakat glukozun ¢okme iizerinde anlamli etkisinin olmadig belirlenmistir.

Literatiirde kahve veya kafeinin dis tas1 olusumu iizerindeki etkisini inceleyen
herhangi bir calisma bulunmamaktadir. Fakat kahvenin genel dis ve agiz saghg
tizerindeki etkisi ile ilgili ¢aligmalar mevcuttur. Yapilan bir ¢alismada, Kavrulmus
kahve c¢ekirdekleri ile hazirlanan kahvenin, sahip oldugu tanenler, katesinler ve
polifenolik bilesenlerden dolay1 antibakteriyel etkiye sahip oldugu bildirilmistir
(Kashket ve ark., 1985). Kahvenin sahip oldugu bu bilesenlerin ayn1 zamanda
kalsiyum fosfat ¢okmesinde de etkili olabilecegi diisiiniilmiistiir (Hidaka ve ark.,
1996). Diger bir c¢alismada kahvenin insanlarda anti-giliriik etkisi oldugu
belirlenmistir. Yapilan klinik bir ¢alismada, ¢iirlimiis/eksik/dolgulu yiizey (DMFS)
skorlarinin, sade kahve i¢enlerde 2.9, tatlandirici ve kremali kahve tiiketenlerde 5.5
oldugu, siit ile birlikte sekersiz kahve igen bireylerde 3.4 oldugu bildirilmistir. Kahve
tiketmeyen kontrol grubunda ise DMFS skorunun 4 oldugu belirlenmistir. Sonugta
tek basina tiiketildigi takdirde kahvenin anti-¢iiriikk etkiye sahip oldugu, ancak katki
maddelerinin varliginda antibakteriyel ve anti-giiriik etkisinin azaldig: bildirilmistir
(Namboodiripad ve Kori, 2009). Dis tasi olusumuna etkisi bakimindan kahve
tiirlerini kiyasladigimiz ¢calismamizda da, sade kahvenin inhibitor etkisinin kremali

ve sekerli kahve tiirline gore daha fazla oldugu belirlenmistir. Bu sonuglar diger
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faydalar1 ile birlikte, sade Tiirk kahvesi ve Nescafe Gold kahvenin dis tasinin

onlenmesinde de etkili olabilecegini gostermistir.

Calismamizda enerji igeceklerinin kalsiyum fosfat ¢cokme reaksiyonunu ¢ok anlamli
olarak yavaslattigi gozlenmistir. Hem Burn hem de RedBull’un inhibitor etkisinin ti¢
kahve tlirlinden de daha iyi oldugu saptanmistir. Burn enerji i¢eceginin inhibitor
etkisi Red Bull’a gore daha yiiksek olarak bulunmustur. Eneji igeceklerininin bu
inhibitor etkisinin nedeni igeriginde bulunan kafeinin yanisira, karbondioksit ve
sitrik asit ihtiva etmeleri nedeniyle pH degerinin diisiik olmasi1 olabilir. RedBull’un
inhibitor etkisinin daha yiiksek olmasinda igerdigi ginseng ekstratinin ve guarana
ekstratinin (tanin, katesinlerce zengin) rolii olabilecegi diisiiniilmiistiir (Carvalho-
Ferrari, 2011). Zira, hem sitrik asit (Van der Houwen ve Valsami-Jones, 2001; Joshi
ve Joshi, 2003) hem de tanin, katesin gibi bilesenlerin (Hidaka ve ark., 1996 ve 2008;
Anushya ve Freeda, 2017; Torki ve ark., 2018) kalsiyum fosfat ¢okmesinde inhibitor
etkili oldugu yapilan ¢aligmalarla gosterilmistir. Enerji igeceklerinin bu iki etkili
inhibitérii de iceriginde barindirtyor olmasi yiikksek inhibitdr etkilerini

aciklamaktadir.

Enerji igeceklerinden Burn %13 g, Red Bull ise %11,3 g glukoz igerigine sahiptir.
Calismamizda glukoz igeriklerinin kalsiyum fosfat ¢cokmesi acisindan etkili olmadigi
belirlenmistir fakat yiiksek diizeyde glukoz igerikli igecekler farkli zararli etkiler
olusturmaktadir. Gida teknolojisindeki gelismelerle, igeceklerin zararl etkileri
azaltilmaya calisilsa da, giliniimiizde ¢ogu meyve suyundaki toplam seker
konsantrasyonu %7 ila 10 g arasindadir. % 0.1 ila % 1 arasindaki daha diisiik glukoz
konsantrasyonunda bile plakta asidojenik etki goriilmiis olmasi bu diizenlemelerin
yetersiz kaldigin1 gdstermektedir. Iceceklerdeki fosforik ve/veya sitrik asit gibi
modifiye ediciler ve sekerler asidojenik ve karyojenik potansiyele sahiptir, bu da
dislerde renk solmasi, dis ¢lirigi ve mine erozyonu ile sonuglanir (Kitchens ve
Owens, 2007; Hanin ve Thenmozhi, 2018). Yapilan bir arastirmada, RedBull gibi
iceceklerinin yiiksek konsantrasyonlarda sitrik asit igerdigi ve mineyi asindirdigi
gosterilmistir (Wongkhantee ve ark., 2006). Yapilan ¢alismalarda Red Bull enerji

iceceginin pH degerinin 2,75-3,25 arasinda oldugu, fazla tiiketen bireylerin tiikiiriik
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akiginda azalma ve diste erozyona neden oldugu bildirilmistir (Wongkhantee ve ark.,
2006; Kitchens ve Owens, 2007; Ehlen ve ark., 2008). Calismamizda kullandigimiz
Burn enerji igeceginin pH degeri yaklasik 3, Red Bull enerji i¢ceceginin yaklasik 2.8,
Tirk kahvesi ve sade neskafenin (Neskafe Gold) yaklasik 5, siit kremali ve sekerli
neskafenin (Neskafe 3’1 1 arada) ise yaklasik 5,5 idi. Bu degerler literatiirdeki
degerler ile uyumludur (Kitchens and Owens, 2007; Ehlen ve ark., 2008). Yapilan bir
calismada ogiitiilmiis ve demlenmis kahve numunelerinin ortalama pH degerleri 5.31
ve 5.32 olarak bildirilmistir (Ozdestan, 2014). Dis tasin1 dnleme yeteneklerinini
yanisira gorildigi gibi pH degerlerinin tiikiiriik kritik pH’s1 olan 5.5 degerinin
altinda olmasi dis minesinin ¢ozlinmesi riskini arttiracagi anlamima geldiginden,

kafeinli iceceklerin tiikketiminde giinliik miktarlar iyi optimize edilmelidir.

7.5. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Meyve Sularimin Etkisi

Calismamizda portakal suyunun kalsiyum fosfat ¢cokme reaksiyonunu yiiksek oranda
inhibe ettigi belirlenmistir. Visne suyunun ise, herhangi bir etkisi olmadigi
goriilmiistiir. Kalsiyum fosfat ¢cokmesinde gosterdigi inhibitor etki portakal suyunun
sahip oldugu sitrik asit icerigine baglanmistir. Saf limon suyuna gore portakal
suyunun inhibitér etkisinin az olmasi, limon suyuna gore daha az sitrik asit
icermesinden kaynaklanmaktadir. Daha onceki calismalarda da bu ydnde sonuglar
elde edilmistir. Yapilan bir ¢alismada, limon suyunda sitrik asidin portakal suyuna
gore 6 kat daha fazla oldugu, her ikisinin de tag olusumunu inhibe ettigi ama Sitrik
asidi az olan portakal suyunun inhibisyonunun limon suyuna gore daha az oldugu
bildirilmistir (Kulaksizoglu ve ark., 2008).

Meyve sularinin icerdikleri organik asitlerin kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerindeki
etkilerinin incelendigi bir c¢alismada, sitrik asitin kalsiyum fosfat ¢okmesinde
inhibitor etkili oldugu, bunu da ¢okme esnasinda aktif bolgelere baglanarak c¢ekirdek
olusumunu bloke ederek gerceklestirdigi belirlenmistir (Van der Houwen ve
Valsami-Jones, 2001). Yapilan diger bir ¢alismada, kalsiyum fosfat kristalleri
seklinde c¢oken iiriner taslar {lizerinde sitrik asitin etkileri incelenmis, sitrik asitin

kalsiyum fosfat ¢okeltileri olusumunu engelledigi, inhibitor etkinin artan sitrik asit
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konsantrasyonu ile arttig1 bildirilmistir (Joshi ve Joshi, 2003). Bu da, daha yiiksek
sitrik asit i¢erigine sahip limon suyuna gore, portakal suyunun; portakal suyuna gore

de vigne suyunun inhibitor etkisinin diisiik olmasini agiklamaktadir.

Literatiirde dis tasi olusumuna meyve sularinin etkilerinin incelendigi calismalar
yetersizdir, bununla birlikte genel agiz sagligi lizerindeki etkileri ile ilgili ¢aligmalar
mevcuttur. Ornegin yapilan bir ¢alismada meyve sularinin aslinda dis ¢iiriiklerini
onledigi bildirilmistir. Meyve sularmin etkileri, esasen glukozil transferazlarin,
endojen fruktoz ve glukoz tarafindan inhibe edilmesine baglanmis, bu tiir bilesenlerin
dis plagi olusumunu in vivo diizenlemede rol oynayabilecegi ve bu nedenle dis
clirligiiniin  gelisimi iizerinde uzun vadeli etkileri olabilecegi bildirilmistir

(Namboodiripad ve Kori, 2009).

Calismamizda portakal suyunun pH degeri yaklasik 3.0, visne suyunun pH degeri
yaklasik 3.2 idi. Kaydedilen pH degerleri literatiirdeki bu iceceklere ait pH degerleri
ile uyumluydu (Wongkhantee ve ark., 2006; Kelley ve ark., 2018). Calismamizda dis
tas1 olusumu acisindan olumlu bir profil sergilese de meyve sular1 goriildigu gibi
asidik olmalar1 sebebiyle bazi sorunlar da olusturabilmektedir. Meyve sularmin dis
saglig1 tizerindeki etkilerinin incelendigi bir ¢alismada, portakal suyunun minenin
ylizey sertligini 6nemli 6l¢lide azalttigi belirlenmistir. Ayrica elma suyu ve portakal
suyunun, Coca-Cola’dan yaklasik bes kat daha asindirict oldugu bildirilmistir
(Wongkhantee ve ark., 2006). Sigir dis minesi 6rnekleri tizerinde yapilan in vivo bir
calismada i1se bunun aksine, meyve sularinin asindirict etkilerinin diisiik pH'l1
alkolsiiz igeceklere kiyasla daha az oldugu bildirilmistir (Hanning ve ark., 2009).
Yapilan bir ¢alismada, portakal suyuna eklenen kalsiyum ve fosfatin dental erozyon
tizerinde gii¢lii bir onleyici etkiye sahip oldugu ve bu sebeple de, bu 6zel meyve
suyunun son zamanlarda osteoporozu Onlemeye yonelik fonksiyonel bir yiyecek

olarak ortaya ¢iktig1 bildirilmistir (Larsen ve Nyvad, 1999).
Visne ¢esitli fenolik bilesikler, antosiyaninler ve gallik asit bakimindan zengin olan,

yiiksek antioksidan seviyelerine sahip bir meyvedir ve zengin bir polifenol ve C

vitamini kaynagidir (Traustadottir ve ark., 2009; Kelley ve ark., 2018). Polifenoller,
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Ozellikle antosiyaninler bakimindan yiiksek gidalarin tiiketimi, agiz sagliginin
tyilestirilmesiyle iligkilendirilmistir. Yapilan bir calismada yiiksek oranlarda
antosiyanin iceren visne suyu tiiketiminin, dis sagligini iyilestirici etkilere sahip
oldugu bildirilmistir (Traustadottir ve ark., 2009). Onceki c¢alismalar fenolik
bilesiklerin  kalsiyum fosfat ¢Okmesinin inhibisyonunda etkili oldugunu
bildirmektedir (Hidaka ve ark., 1996; Anushya ve Freeda, 2017; Torki ve ark., 2018).
Bu baglamda visne suyunun da inhibitor etkili olmasit beklenirken, etkisiz
kalmasinda yeterince konsantre olmayan bir meyve suyu kullanmamiz rol almis
olabilir. Ayrica hazir meyve suyunun igerdigi glukoz da inhibitér etkinin

azalmasinda etkili olmus olabilir.

7.6. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Siit Uriinlerinin Etkisi

Calismamizda siit ve siit tiriinlerinden yogurt suyu, peynir suyu ve siit incelendi fakat
yalnizca yogurt suyu ile yapilan ¢alismalarda anlamli sonug elde edildi. Peynir suyu
kullanilarak yapilan deneylerde reaksiyon siiresinin ¢ok uzun siirdiigli, ¢c6kmenin
tamamlanmadigi belirlendi. Bunda kutu peynirin igerdigi koruyucu katki
maddelerinin etkisinin olabilecegi diisliniildii. Paket siit 6rnegi kullanilarak yapilan
calismalarda ise ¢okmenin izlenmesi miimkiin olmadi. Igerdigi yag ve protein
bilesenleri sebebiyle kolloidal bir yapiya sahip olan siitiin kalsiyum fosfat ¢okmesine
etkisinin incelenmesi igin farkli bir metod kullanilmasinin faydali olacag:

distiniilerek ¢alismadan ¢ikartildi.

Siit ve siit Urlinlerinin dis ve agiz saghigi lizerindeki olumlu etkileri yapilan
caligmalar ile gosterilmistir. Yogurt (Lodi ve ark., 2010), peynir ve peynir alti
suyundaki peptitlerin (proteoz-peptonlar) (Johasson 2002) dental biyofilmin pH'sini
diislirdiigi ve tzerindeki F, Ca ve P konsantrasyonunu arttirdigi, minenin
remineralizasyonuna neden oldugu belirtilmistir. Kashket ve De-Paola (2002),
tamponlama, tiikiiriik stimiilasyonu, bakteriyel yapismanin azaltilmasi, mine
demineralizasyonunun azaltilmasi ve/veya kazein ve iyonize edilebilir Ca ve P ile
remineralizasyonun tesvik edilmesi mekanizmalar1 vasitasiyla, siit ve peynirin

metabolik asitlerin etkilerini azalttig1 ve yemek sirasinda kaybolan dis minesinin
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yenilenmesine yardimei oldugunu belirtmistir. Grenby ve arkadaglart (2001), siit
tirtinlerinin ¢lirime karsitt etkilerinde kalsiyum ve fosfor mineralleri ile proteoz-
pepton 3 ve 5 fraksiyonlar1 olarak tanimlanan gii¢lii koruyucu faktorlerin etkili
oldugunu bildirmistir. Clemens ve arkadaslar1 (2011) tarafindan yapilan deneysel
calismada, yogurt ve peynir suyunun, ¢iiriige kars1 duyarli kosullarda bile, siganlarda
clirliklere karst koruma sagladigi, bunun nedeninin siitiin i¢indeki bilesenleri
oldugunu belirlenmis, kazeinler ve bunlarin peptitlerinin, karyojenik mutans
streptokoklarin yapismasini azalttigi gosterilmistir. Diger bir ¢alismada siit tiirlerinin
(yagsiz, % 2 yagh, tam yagli, cikolatali, laktozsuz, bademli ve soyali)) mine

remineralizasyonunu sagladigi bildirilmistir (Vieira ve ark., 2018).

Calismamizda peynir suyunun ¢okelti olusumunu engelledigi belirlenmistir. Peynir
suyunun sahip oldugu kalsiyum igerigine bagli olarak bulanikligi ¢ok arttirdigi ve
¢okmeyi engelledigi diistiniilmiistiir. Calismamizda yiiksek kalsiyum konsantrasyonu
durumunda reaksiyon siiresinin ¢ok uzamasi da, bu bulgu ile paralellik
gostermektedir. Calismamizda yogurt suyu ve albumin ¢ozeltisinin, kalsiyum fosfat
¢Okmesi tizerinde anlamli etkisi olmamustir. Literatiirde, siit ve siit Uriinlerinin dis ve
agiz saghg acisindan incelendigi pek ¢ok c¢alisma varken, dis tasi olusumuna
etkilerinin incelendigi herhangi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Yapilan ¢aligmalarda
siit driinlerinin ozellikle remineralizasyonu arttirdigi gosterilmistir. Siit Giriinlerinin
kalsiyum fosfat bilesiginin ¢6kmesini uyararak minenin saglamligini arttirdig ileri
stiriilmiistiir. Buradan yola ¢ikarak calismamizda yogurt suyunun etkisiz kalmasi
olumlu karsilanmistir. Yani ¢aligmamizda, yogurt suyunun remineralizasyonu tegvik
ederek anti-giiriik etki gosterirken, bir yandan dis tasi olusumuna yol agmadigi

deneysel olarak gosterilmistir.

7.7. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Bitki Sulu Ekstrelerinin Etkisi

Bitkiler uzun yillardir ¢esitli hastaliklari tedavi etmek i¢in geleneksel bir ilag kaynag:
olarak kullanilmaktadir. Bu sifali bitkilerin bircogu giiclii antioksidan ve anti-

asetilkolinesteraz aktivitesi olan fitokimyasallarin kaynaklaridir (Sagan ve Yanardag,
2010). Bitki ekstraktlar1 da, dogal olarak sahip olduklar1 kimyasal ve tibbi igerikleri
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nedeniyle modern tipta énemli bir yer edinmistir. ikincil metabolitleri, ¢cok gesitli
biyolojik aktivitelere sahip oldugundan dis ve agiz sagliginda da bitkilerin kullanimi
yaygilasmistir (Gulfraz ve ark., 2011).

Calismamizda kullanilan Petroselinum crispum (maydanoz), Eruca vesicaria ssp.
sativa (roka), Beta vulgaris L.var. cicla (pazi1), Rumex crispus (labada), Cotinus
coggygria S.cop (tetra) bitkilerinin sulu ekstreleri kullanilmistir. Bitki ekstreleri ile
ilgili yapilan literatiir arastirmasinda, dis tast olusumu iizerindeki etkilerinin
incelendigi herhangi bir ¢alismanin olmadig1 belirlenmistir. Fakat bu bitkilerin dis ve
agiz saghginda yararli olan cesitli kimyasallar1 igerdigini gosteren calismalar

mevcuttur.

Petroselinum crispum (maydanoz) antihistaminik, antiseptik, hepatorejeniktir,
hipotansif, plazma kalsiyumunu arttiric1 etkilidir (Hazim ve ark., 2012). Yiiksek
miktarda apigenin, askorbik asit, karotenoidler, flavonoidler, kumarinler, fenil
propanoidler, ftalitler, furano kumarinler ve tokoferol bilesenlerini igerir (Tunali ve
ark., 1999; Papay ve ark., 2016). Eruca vesicaria ssp. sativa (roka) lahanagiller
familyasina aittir. Diiiretik ve antienflamatuvar olarak bilinir (Gulfraz ve ark., 2011).
Flavonoidler, alkaloidler, tanenler, fenoller, saponinler, askorbik asit gibi onemli
sekonder metabolitleri igerir. Ugucu yag, ozellikle antibakteriyel etkili erusik asiti
yiksek konsantrasyonda igerir (Alam ve ark., 2007). Beta vulgaris L. var.cicla
(paz1), 1spanakgiller familyasindan olup, A, B, C vitaminleri, kalsiyum, demir ve
fosfor agisindan zengin bir sebzedir. Yapisinda palmitik asit, sitrik asit, oleik asit,
linoleik asit gibi yag asitleri ile fosfolipidler, glikolipidler, polisakkaridler, saponin,
pektin ve flavonoidleri igerir (Cimen, 2018). Antidiyabetik, antioksidan ve anti-
asetilkolinesteraz aktivitesine sahiptir (Sagan ve Yanardag, 2010). Rumex crispus
(labada), kara bugdaygiller familyasindan, antrasan tiirevleri yoniinden zengin bir
bitkidir. Ayrica tanen, flovanoidler ve naftalen tiirevleri icerir. Antioksidan ve
antimikrobiyal etkilidir (Coruh ve ark., 2008; Demir ve ark., 2017).

Saglik agisindan pekgok yararli etkileri olan bu dort bitkinin ¢calismamizda kullanilan

sulu ekstrelerinden %0,8 gramlik maydanoz, %0,72 gramlik roka, %0,36 gramlik
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pazi ve %0,638 gramlik labada sulu ekstresinin pH degerleri sirasiyla yaklagik 5.9,
6.0, 6.2 ve 6.8 idi. Kalsiyum fosfat ¢cokmesi iizerine etkilerine bakildiginda; en fazla
roka olmakla birlikte, sirasiyla azalan oranda maydanoz, labada ve pazi sulu
ekstreleri inhibitor etki gostermistir. Bitki sulu ekstrelerinin pH degerlerinin 5.5’in
tizerinde ve notre yakin olmasi, dis tasi olusumunu Onlerken dis minesinin mikro-
sertligini azaltmayarak giivenle kullanilmalarini saglamasi bakimindan da énemlidir.
Sahip olduklar1 antibakteriyel etkileri ile dental plagin olusumunu Onlemeleri ve
igerdikleri flavanoidler, taninler, kumarinler gibi fenonik bilesenler sayesinde ciiriik
olusumunu engellemeleri, genel dis ve agiz sagligimi iyilestirmelerinin yaninda, bu
bitki ekstrelerinin farkli oranlarda dis tasi olusumunda etkili olduklar1 belirlenmis ve
bunda igerdikleri fenolik bilesiklerin etkili oldugu disiiniilmiistir. Elde edilen
sonugclar, fenolik bilesenlerin dis tasi olusumunda inhibitdr etkili oldugunu bildiren
onceki calismalarla paraleldir. Polifenol igerigi yiiksek olan, yesil ¢ay, R.rhizoma
bitkisi ve ¢esitli Kampo bitkilerinin kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerinde inhibitor etkili
oldugu yapilan ¢alismalarda bildirmistir (Hidaka ve ark., 1996; Anushya ve Freeda,
2017; Torki ve ark., 2018). Yapilacak daha detayli arastirmalar ve in vivo
calismalarin ardindan, bu bitki ekstrelerinin uygun konsantrasyonunun tesbiti ve
sonrasinda dental triinlere eklenmesi ile antikalkulus etki saglayarak faydali olmasi

calismamizin 6nemli ¢iktitilarindan birini olusturulabilir.

Cotinu goggygria (tetra), Anacardiaceae familyasina ait olan, genellikle "duman
agac1" olarak bilinen bir bitkidir. Antioksidan, antibakteriyel, antifungal, antiviral,
hepatoprotektif ve antienflamatuvar gibi birgok aktivitesinin oldugu in vivo ve in
vitro calismalar ile gosterilmistir (Matic ve ark., 2016). Yiiksek oranda flavanoid
igerigine sahip tetra bitkisinin, bakteriler iizerinde sitotoksik etkileri bulundugu, dis
plagmin ortak bilesenleri olan S. mutans ve S. sanguinis'e kars1 inhibe edici 6zellikler
gosterdigi bildirilmistir (Ferrazzano ve ark., 2013; Wang ve ark., 2016).
Calisgmamizda kullandigimiz pH degeri 4.5 olan %0,431 gramlik tetra sulu ekstresi
kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerinde aktivatdr etki gostermistir. Diger bitkiler ile benzer
sekilde, kalsiyum fosfat ¢okmesinde inhibitdr etkili oldugu bilinen polifenollerce
zengin olmasia ragmen tetranin bu etkisine ¢dzelti konsantrasyonuna bagl renk

koyulugunun neden oldugu diisiiniilmiistiir.
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Calismamizda kullanilan maydanoz, roka, pazi, labada ve tetra bitki ekstreleri ile
ilgili yapilan literatiir arastirmasinda, dis tast olusumu iizerindeki etkilerinin
incelendigi herhangi bir c¢alismanin olmadigi gorilmistir. Fakat dis ve agiz
sagligindaki yararlarmi belirlemeye yonelik galismalar mevcuttur. Ornegin, Cotinus
coggygria, Rumex cristatus, Beta wvulgaris L.var.cicla ve Eruca sativa sulu
ekstrelerinin antibakteriyel ve fotoaktif 6zelliklerini arastirmak amaciyla yapilan bir
calismada, R. cristatus ekstresinin mikroorganizma sayisinda azalma sagladigi (%99)
belirlenmis ve bunun dis hekimliginde kavitelerin fotoaktif dezenfeksiyonunda bir

alternatif olarak kullanilabilecegi sonucuna varilmistir (Akyiiz ve ark., 2019).

7.8. Kalsiyum Fosfat Cokmesine A1z Calkalama Sularinin Etkisi

Piyasada siklikla tercih edilen agiz calkalama sulari genellikle farkli farkli
kimyasallar igcermektedir. Bunlar arasinda sodyum floriir, su, gliserin, sorbitol,
sodyum benzoat, plaksomer407, sodyum sakarin, okaliptol, metil salisilat, timol,
fosforik asit, mentol, disodyum fosfat, sukraloz, boyar maddeler bulunmaktadir.
Farkli olarak Listerine alkol (% 21,6 w/w) (https://www.listerine.com.tr, Erisim
tarihi: 1 Aralik 2015), Colgate Plax ve Oral-B Complete setilpridinyum klorid
icermektedir (Utkiir, 2019; https://www.agizbakimuzmani.com/tr-tr, Erisim tarihi:
1 Ocak 2020). Watsons Mouth Wash Cool Mint ise setilpridinyum kloriir ile birlikte

kekik, miir reginesi, yesil ¢ay ekstraktlari, sitrik asit ve d-limonen i¢ermektedir

(https://www.watsons.com./mouth-wash-cool-mint, Erisim tarihi: 1 Ocak 2020).

Calismamizda Listerine’in kalsiyum fosfat ¢okmesini aktive ettigi, Colgate daha
fazla olmakla birlikte sirasiyla Watsons ve Oral-B’nin ise inhibitor etkisinin oldugu
belirlenmistir. Tim agiz calkalama sular1 farkli oranlarda kalsiyum floriir
icermektedir. Yapilan caligmalar, kalsiyum floriiriin kalsiyum fosfat ¢okemesi igin
etkili inhibitér oldugunu bildirmektedir (Amjad, 1988). Kalsiyum fosfat
cokmesindeki inhibitor etkilerinde, icerdikleri bu kimyasalin etkili oldugu

diistinilmiistiir.
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Agiz calkalama sulari icerisinde Listerine’in, alkol igeriyor olmasi, alkol igermeyen
diger tiirler farkli oranlarda inhibitor etki gosterirken, aktivator etki gostermesinde
alkol igeriginin mi etkisi oldugu sorusunu akla getirmistir. Bunun iizerine yapilan
calismada etanol ¢ozeltisinin, standarda gore reaksiyon siiresini ¢ok fazla uzattigi,
inhibitor etkinin artan konsantrasyon ile birlikte arttigi goriilmiistiir. Bu sonuglar,

Listerine’in aktivator etkisinde alkol iceriginin etkisi olmadigini gostermistir.

Calismamizda, i¢erdikleri dogal ve kimyasal bilesenler bakimindan benzer olan Oral-
B, Colgate, Watsons’in Listerine’den farkli olarak setil pridinyum kloriir (CPC)
icerdigi belirlenmistir. Listerine ise alkol icermektedir. Yapilan bir calismada,
klorheksidin iceren agiz ¢alkalama sularinin agiz kurulugu ve kanserojenik etkisini
azaltmak icin, icerdigi alkol orani azaltildiginda antiplak etkisinin de azaldigi,
bununla birlikte igerisine katilan CPC’nin, alkoliin olusturdugu antimikrobiyal etkiyi
benzer etki gosterdigi belirlenmistir (Roldan ve ark., 2004). Farkl
konsantrasyonlarda CPC igeren (%0,1 lik ve %0,05°lik) iki farkli alkolsiiz agiz
calkalama suyunun bakteriyel dental plak {iizerinde azaltici etkileri oldugu
bildirilmistir (Rawlinson ve ark., 2008). Calismamizda, CPC igeren agiz c¢alkalama
sulariin inhibitor etkili, icermeyen Listerine’in ise aktivator etkili olmasi, kalsiyum
fosfat ¢okmesinde CPC’nin inhibitér etkiden sorumlu ajan olabilecegi

distiniilmistiir.

Watsons Bamboo’nun daha etkili inhibitor 6zellik gostermesi, igerdigi d-lemonen,
sitrik asit, fenolik bilesiklerce zengin nane yapragi, kekik, miir reginesi, yesil cay
ekstrelerini  etkili olabilecegi diistiniilmektedir. Literatiirde mevcut olan
caligmalarda, polifenollerce zengin maddelerin, limon ve sitrik asidin kalsiyum fosfat
¢okmesinde inhibitor etkili oldugu bildirilmistir. Yapilan ¢alismalarda sitrik asitin
kalsiyum fosfat ¢cokmesinde inhibitor etkili oldugu belirlenmistir (Van der Houwen
ve Valsami-Jones, 2001; Joshi ve Joshi, 2003). Yapilan bir ¢aligsmalarda yesil ¢ayin,
kalsiyum fosfat kristallerinin biiylimesini inhibe etmede ¢ok etkili oldugu
belirlenmistir (Anushya ve Freeda, 2017). Polifenol igerigi yiiksek olan, bal ve
propolis, yesil ¢ay, R.rhizoma bitkisi ve gesitli Kampo bitkilerinin kalsiyum fosfat
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¢okmesi tizerinde inhibitor etkili oldugu yapilan ¢aligmalarda bildirmistir (Hidaka ve
ark., 1996; Hidaka ve ark., 2008; Anushya ve Freeda, 2017; Torki ve ark., 2018).

Farkli tiir agiz calkalama sularinin oral hijyenin saglanmasi, dental plaklarin
giderilmesi ve genel agiz saghig iizerindeki iyilestirici etkinliklerininin aragtirildig:
cok sayida calisma mevcuttur, ayrica bazi kimyasallar ve agiz calkalama sularinin dis
tasiin onlenmeside etkili oldugu klinik calismalarla gosterilmistir. Bir ¢alismada,
%0.09 ¢inko Kkloriir igeren antiseptik agiz ¢alkalama suyunun insanlarda tag
olusumunda anlamli bir azalma sagladigi belirlenmistir (Charles ve ark., 2001).
Pirofosfat veya bifosfonatlar gibi ¢okme inhibitorlerinin varligr ile dis tasi
olusumunun geciktirilebildigi, fitatin da kristal ¢ekirdeklerin i¢ine inkorpore olarak
biiylimelerini inhibe ettigi ve dis tasi olusumunu O6nledigi belirlenmistir (House,
1999). Yapilan bir baska ¢alismada, agiz ¢alkalama suyu olarak uygulanan fitat ve
¢inkonun dig tasin1 dnlemede etkili oldugu belirlenmistir (Grases ve ark., 2009). Dis
macunu igeriginde ¢oziiniir pirofosfatlar, ¢inko kloriir ve ¢inko oksit gibi
antikalkulus ajanlarin varliginin, floriiriin ¢iiriik olusumunu inhibe etmedigi yapilan

bir ¢aligmada bildirilmistir (Ripa ve ark., 1990).

Antikalkulus madde olarak sodyum floriir iceren veya silika ve pirofosfat igeren dis
macunlarinin kalsiyum fosfat ¢ekirdek biiyiimesi ve plak biyofilm kalsifikasyonunu
inhibe ettigi, dis tasin1 Onlemede gelismis temizleme ve beyazlatici etkili dis
macunlart kadar etkili oldugu bildirilmistir (White ve Cox, 2001). Coziinebilir
pirofosfat ve metoksietilen ve maleik asit kopolimeri igeren agiz calkalama suyunun,
sadece ¢Oziinebilir pirofosfat icerene ve plaseboya kiyasla supragingival dis tasi
birikintilerini %31.7 azalttig1 belirlenmistir (Singh ve ark., 1989). % 3.3 pirofosfat
anyon ve % 1.0'lik bir vinilmetil eter ve maleik asit (Gantrez) kopolimerini igeren
agiz c¢alkalama suyunun, dis taglarinin 6nlenmesinde etkili oldugu bildirilmistir
(Gaffar ve ark., 1991). Standart dis macunu ile birlikte % 0.09 ¢inko kloriir igeren
calkalama suyu uygulamasmin 6nemli antimikrobiyal etki gosterdigi ve kalsiyum

fosfatin ¢oziiniirliigiini arttirdig1 goriilmiistiir (LeGeros ve ark., 2003).
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Calisgmamizda kullandigimiz Listerine’in pH degeri yaklasik 4.0, Watsons’in
yaklasik 5.5, Oral-B’nin yaklasik 6.0, Colgate’in yaklasik 5.5 idi. Kalsiyum fosfat
¢okmesinde inhibitér etkili oldugu belirlenen iic agiz c¢alkalama suyunun pH
degerlerinin birbirine yakin ve dis minesinin ¢éziinmesinde kritik olan 5.5 degerine
yakin olmasi antikalkulus etkilerinden maksimum fayda saglarken dis erozyonu
yaganmamasi i¢in, kullanimlarinda tavsiye edilen miktarlarin asilmamasi gerektigini
gostermektedir. Ayrica c¢alismamizda dis tasi olusumu agisindan aktivator etkili
oldugu belirlenen Listerine daha ¢ok anti-plak etkili olarak {iretilmis olup, eroziv
etkisi ve dig tasi olusturma potansiyelinden kacinmak i¢in kullaniminda dikkatli

olunmas1 gerekmektedir.

7.9. Kalsiyum Fosfat Cokmesine Salata Soslarimin EtKisi

Limon,; sitrik asit, askorbik asit, mineraller, flavonoidler ve esansiyel yaglar gibi pek
cok biyoaktif bilesen icermektedir (Hojjati ve Barzegar, 2017). Sirke de basta fenolik
bilesikler, fruktooligosakkaritler, melanoidinler, vitaminler, mineraller ve alfa-glukan
olmak iizere biyoaktif bilesenler acisindan olduk¢a zengindir (Battcock ve Azam-Ali,
1998). insanlar tarafindan direkt tiiketimleri nadir oldugu, genellikle yiyeceklere
ozellikle salata ve ¢orbalara sos olarak ilave edildigi i¢in limon suyu ve iiziim Sirkesi,
belirli oranlarda seyreltilerek kalsiyum fosfat ¢okmesi {izerindeki etkileri

incelenmistir.

Calismamizda limon suyunun kalsiyum fosfat ¢cokmesini inhibe ettigi, 1/4 oraninda
seyreltilmis limon suyu kullanildiginda ise ¢okmenin gerceklestigi fakat ¢ok uzun
stirdiigii belirlenmistir. Limon suyunun temel organik asidi olan sitrik asidin pH
degeri 2.0 olan ve 0,01 M c¢ozeltisinin, c¢okmeyi tamamen inhibe ettigi,
konsantrasyonu azaldik¢a inhibitor etkisinin azaldigi, limon suyu ile benzer etki
gosterdigi goriilmiistiir. Calismamizda iiziim sirkesinin kalsiyum fosfat ¢okmesini
inhibe ettigi, 1/2 ve 1/3 oraninda seyreltilmis {iziim sirkesinin reaksiyon siiresini ¢ok
uzatarak inhibe ettigi, 1/4 seyreltik tiziim sirkesinin ¢okme tizerinde anlaml etkisinin
olmadig1 belirlenmistir. Uziim sirkesinin temel organik asidi olan asetik asidin pH

degeri 3.8 olan 10 M ¢ozeltisinin, pH degeri 4.0 olan 1/4 seyreltilmis liziim sirkesi ile
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benzer etki gosterdigi goriilmiistiir. Artan asetik asit konsantrasyonu ile reaksiyon
stiresinin uzadig1 goriilmiistiir. Limon suyu ve sirkenin sahip olduklar1 bu yiiksek
inhibitor etkide, asitligin etkisini kontrol etmek i¢in pH degeri diisiik olan (pH=2)
hidroklorik asit (HCIl) c¢ozelitisi test edilmis ve ¢Okmenin gergeklestigi sadece
standarda gore reaksiyonun yavasladigi goriilmiistiir. Boylece inhibisyonda, yalnizca
yiiksek asiditenin degil, ayn1 zamanda inhibitoriin kimyasal yapisi, iyonik siddeti
degistirme kabiliyeti, kristal kafes icerisine adsorbe olma yetenegi gibi 6zelliklerin
de etkili oldugu saptanmistir. Bu sonuglar ayni1 zamanda, dis tas1 etiyolojisinin ¢ok

faktorlii oldugu bilgisi ile de uyumludur (Lieverse, 1999; Aghanashini ve ark., 2016).

Limon suyunun igeriginde bulunan sitrik asidin ve iiziim sirkesinin igeriginde
bulunan asetik asidin kalsiyum fosfat ¢okmesinde etkili olan temel bilesenler oldugu
sonucuna varilmistir. Daha Onceki ¢alismalar da kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine
sitrik asit ve asetik asidin inhibitor etkisini bildirmektedir (House, 1999; Kose, 2007;
Mitsionis ve ark., 2010). Yapilan bir c¢alismada, sitrik asitin kalsiyum fosfat
¢okmesinde inhibitdr etkili oldugu, bunu da c¢okme esnasinda aktif bolgelere
baglanip ¢ekirdek olusumunu bloke ederek gerceklestirdigi belirlenmistir. Asetik
asidin de ¢okmeyi engelledigi fakat inhibitor etkisinin sitrik aside gore zayif oldugu
bildirilmistir (Van der Houwen ve Valsami-Jones, 2001). Diger bir ¢alismada,
kalsiyum fosfat kristalleri seklinde ¢oken iiriner taslar {izerinde sitrik asitin inhibitor
etkili oldugu, etkinin artan konsantrasyon ile arttig1 bildirilmistir. Limon suyunun da
sitrik aside yakin etkiler sergiledigi, artan konsantrasyon ile inhibitor etkinin arttigi

bildirilmistir (Joshi ve Joshi, 2003).

Dis ve ag1z saglig1 agisindan asidik olmasi nedeniyle liziim sirkesi ve limon suyu ve
icerdikleri organik asitler eroziv etki gosterirler. Yapilan bir ¢alismada, dis implanti
tizerindeki dis taslarinin temizlenmesinde sitrik asidin lazer kadar etkili oldugu, fakat
eroziv etki gostererek yiizey piiriizliiliigii olusturdugu bildirilmistir (Gholami ve ark.,
2018). Her iki organik asidin de minenin mikro sertligini azaltic1 etki gosterdigi in
vitro bir ¢alismada belirlenmistir (Nozari ve ark., 2015). Yapilan diger bir ¢alismada,
sitrik asit iceren meyve sulart ve asitli iceceklerin, mine iizerinde malik asit

icerenlerden daha asindirici oldugu, uzun siire maruziyetin lezyon derinliginde artigla
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sonuclandigi, etkinin azalan pH ile belirgin sekilde arttig1 belirlenmistir (Meurman
ve ark., 1990). Calismamizda da limon suyunun pH degeri yaklasik 2.0, tiziim
sirkesinin pH degeri ise yaklasik 3.5 idi ve literatiirdeki degerler ile benzerdi (Van
der Houwen ve Valsami-Jones, 2001; Joshi ve Joshi, 2003). Dis tasinin
Oonlenmesindeki olumlu etkileri yaninda eroziv etkileri de gbdz Oniinde
bulundurulmali, yiiksek pH degerine sahip bu friinler kullanildiktan sonra agiz

hijyenine 6zen gosterilmelidir.
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8. SONUC

Calismamizda dis tas1 olusumunu yansitmasi bakimindan kalsiyum fosfat ¢okmesi
tizerine incelenen c¢esitli maddelerin farkli farkli etkileri oldugu tespit edilmis ve
kalsiyum fosfat ¢okmesi lizerine ortamin sicakligi, pH degeri, kalsiyum ve fosfat
Ilyon konsantrasyonu, maddenin yapisi ve karistirma gibi faktorlerin de &nemi

saptanmistir.

Kalsiyum fosfat ¢okmesinin ¢ekirdeklenme ve kiimelenme siireglerini net bir sekilde
gormeye olanak saglayan ve daha once dis tasi olusumunda kullanilmamis olan
yontemle, etkisi incelenen maddelerin, ¢okmenin hangi asamasina daha etkili
oldugu tespit edilmistir. Boylelikle neyin dis tasi olusumunu inhibe edebildigi ve
dolayistyla kullanilabilecek dogal ve sentetik materyallerin gelistirilmesinde fayda

saglayabilecek onemli bilgiler elde edilmistir.

Calismamizda o6zellikle yesil cay, beyaz cay, Tiirk kahvesi, sade neskafe, portakal
suyu, saf limon suyu, saf iiziim sirkesinin, maydanoz ve roka sulu ekstrelerinin belirli
konsantrasyonlarinin kalsiyum fosfat ¢okmesi tizerine inhibe edici etkiye sahip
oldugu belirlendi. Polifenoller, kafein ve organik asit icerigi yliksek olan maddelerin
ozellikle inhibitor etkili oldugu saptandi. Calismamizda kola ve portakal aromali
gazli igecegin ve Listerine agiz ¢alkalama suyunun kalsiyum fosfat ¢okmesi iizerine
aktivator etkili oldugu; diger agiz calkalama sular1 ve enerji igeceklerinin ise

inhibitor etkili oldugu; maden suyu ve yogurt suyu ise etkisiz oldugu tesbit edildi.

Calisgmamizda ayrica anti-kalkulus etkili oldugu belirlenen maddelerden ¢ogunun pH
degerinin dis minesinin demineralizasyonu acisindan kritik olan 5.5 degerinin
altindan olmasi nedeniyle bu maddelerin zararl etkiler (dis minesi erozyonu gibi)

olusturmadan tiiketiminin optimize edilmesinin 6nemini de ortaya konulmustur.
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