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OZET

Remineralizasyon uygulamalarinda, altin standart olarak kabul edilen floririn kimyasal etkili
norotoksik materyaller arasinda sayilmasi, florozis riski, flortiriin remineralizasyon ihtiyacini tek
basina karsilayamamasi gibi nedenlerle alternatif materyaller gelistiriimeye ¢alisiimis ve hayatin her
alaninda oldugu gibi dis hekimligi alaninda da dogal riinlere olan ilginin artmasiyla birlikte bu
Urlnlerle iliskili calismalar hiz kazanmistir. Bu in vitro tez ¢alismasinin amaci hem saf aloe veranin
hem de aloe verayla birlikte farkh florir formulasyonlari ve farkl floriir miktarlarina sahip ticari
olarak elde edilebilen dis macunlarinin yapay baslangic mine lezyonlari Gzerinde etkinliklerini
degerlendirmek ve karsilastirmaktir. Calismada 72 adet ¢ekilmis insan molar disi meziodistal olarak
ikiye ayrildi ve dislerin vestibll ve palatal/lingual yuzeyleri kullanilarak 144 adet 6rnek hazirlandi.
Yuzey islemleri tamamlanan dislerin yiizeyleri 3x3mm?lik pencereler olusturacak sekilde tirnak
cilasiyla 2 kat kaplandi. Orneklerin baslangic mikrosertlik él¢iimleri yapildi ve kaydedildi. Takiben
ornekler 7 glin boyunca demineralizasyon sollisyonunda tutularak yapay baslangic mine lezyonu
olusmasi saglandi. Tekrarlanan mikrosertlik 6lciminin ardindan 6rnekler gruplarin baslangig
mikrosertlik ortalamalari benzer olacak sekilde toplamda rastgele 8 gruba (n=18) dagitildi. Disler 14
glin boyunca; glinlik 6 saat demineralizasyon, 16 saat remineralizasyon sollisyonunda tutularak ve
sollisyon degisim zamanlarindaki 1’er saatlik zamanlarda biitiin 6rneklere 2 dakika siireyle deney
materyali uygulanarak pH siklusuna tabi tutuldu. 14 glnin sonunda mikrosertlik Olgimleri
tekrarlandi, kaydedildi ve istatistiksel analizler MedCalc Statistical Software version 12.7.7
(MedCalc Software bvba, Oostende, Belgika; http://www.medcalc.org; 2013) programi kullanilarak
gerceklestirildi. istatistiksel anlamllik diizeyi 0,05 olarak belirlendi. istatistik sonuglarini
degerlendirdigimizde demineralizasyon sonrasi ve siklus sonrasi mikrosertlik degerleri
karsilastirildiginda en disiik degerleri Grup B1 ve A2 gosterirken, Grup Al, A2, A4, B1, B2'nin siklus
sonrasl degerleri, demineralizasyon sonrasi degerlerinden istatiksel olarak anlamli oranda diistk
bulundu. Grup A3 ve Grup B3 demineralizasyon sonrasi ve siklus sonrasi mikrosertlik degerleri
acisindan anlamli fark gostermezken sadece Grup B4 istatiksel olarak anlaml oranda yiiksek
degerler gosterdi. Calismamizin sinirlari dahilinde aloe vera ve 1440 ppm florir kombinasyonunun
baslangic mine c¢uriklerinin remineralizasyonunda kullanilabilecek etkili bir ajan oldugu
soylenebilir.
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ABSTRACT

In remineralization treatments, alternative materials have been tried to be developed due to the
fact that fluoride, which is accepted as the gold standard, is known as a chemically active neurotoxic
material, the risk of fluorosis, and the inability of fluoride to meet the need for remineralization
alone. With the increase in interest in natural products in the field of dentistry, as in all areas of life,
studies related to these products have gained momentum. The aim of this in vitro thesis study is to
evaluate and compare the efficacy of both pure aloe vera and commercially available toothpastes
with different fluoride compounds and different fluoride amounts on artificial initial enamel lesions.
In the study, 72 extracted human molar teeth were divided into mesiodistal and 144 specimens
were prepared using the vestibule and palatal/lingual surfaces of the teeth. The surfaces of the
teeth whose surface treatments were completed were covered with nail polish in 2 layers to form
3X3 mm windows. The initial microhardness values of the samples were measured and recorded.
The specimens were kept in the demineralization solution for the following 7 days, resulting in
artificial initial enamel lesion. After repeating the microhardness measurement, the samples were
randomly distributed to 8 groups (n=18) in total, with the mean microhardness values of the groups
being similar. The teeth were subjected to pH cycle by keeping them in demineralization solution
for 6 hours and remineralization solution for 16 hours daily for 14 days and applying the test
material to all samples for 2 minutes at 1 hour intervals during solution change times. At the end
of 14 days, microhardness measurements were repeated and data were recorded. Statistical
analyzes were performed using MedCalc Statistical Software version 12.7.7. (MedCalc Software
bvba, Ostend, Belgium; http://www.medcalc.org; 2013). The significance level was determined as
0.05. In the statistical results, when the microhardness values after demineralization and post-cycle
were compared, Group B1 and A2 showed the lowest values, while Group Al, A2, A4, B1, B2 post-
cycle values were found to be statistically significantly lower than the post-demineralization values.
While Group A3 and Group B3 did not show a significant difference in terms of microhardness
values after demineralization and post-cycle, only Group B4 showed statistically significantly higher
values. Within the limits of our study, it can be said that the combination of aloe vera and 1440
ppm fluoride is an effective agent that can be used in the remineralization of initial enamel caries.
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1.GIRIS

Saglik, sadece hastalik veya sakatlik durumunun yoklugu olarak degil, bir bltin olarak
fiziksel, zihinsel ve sosyal yonden tam iyilik hali olarak tanimlanmaktadir[1]. Bu agidan
bakildiginda dis ve cevre dokularinin saghgi genel saglk kavramindan ayri distintlemez.
Bireyin glinlik hayatta gerceklestirdigi beslenme, sindirim gibi yasamsal faaliyetlerin yani
sira fonetik ve estetigin saglanmasi gibi bircok durumda dis ve disi cevreleyen dokular saglik
denklemine dahil olmakta ve 6nemli gorevler Gstlenmektedir. Bu sebeple dis ve gevre
dokularinin saglikh olma halinin temini ve idamesi hekimlerin ve bireylerin dnceliginde

olmasi gereken, 6nem arz eden bir konudur.

Dis curikleri bireylerin hayatlari boyunca her yasta karsisina c¢ikabilen, en yaygin bilinen ¢cok
faktorli kronik hastaliklardandir. Dis giriiklerinin erken asamada teshisi ve uygun tedavi
prosedirlerinin tatbiki yaninda dislerin ¢lriimesini 6nlemek amagh koruyucu yaklasimlarin
uygulanmasi da dis clriklerinin olusumunu ve ilerlemesini 6nlemek adina oldukca

onemlidir.

Son yillarda ortaya ¢ikan minimal girisimsel dis hekimligi kavramiyla birlikte dis ¢lriginin
klinik gozlenebilir ilk bulgusu olan beyaz nokta lezyonlarinin erken evrede tespiti ve bu
dokularin remineralizasyonu igin klinik olarak etkili yaklagimlara olan ihtiyag oldukga fazla
glindeme gelen bir konudur. Bu noktada florilr aracili remineralizasyon sistemleri Dr. H.
Trendley Dean'in ilk florir calismalarinin sonuclariyla birlikte calisiimaya baslanmis, dis
clruklerini 6nleyen bir ajan olarak floriirin kesfi dis hekimliginde bir milat olarak
gortlmastir. Bu kesfin ardindan floriirli dis bakim Urinleri de oldukga hizli gelismis ve
floriir sistemik ve topikal bircok kullanim alani bulmustur. Ancak uzun yillar boyunca dis
clirtklerinin durdurulmasinda altin standart olarak kabul edilen floriir zamanla ¢esitli soru
ve sorunlarin da kaynagl olmaya basladi. Floriirlii dis macunlarinin dizenli kullanimina
ragmen bazi bolgelerde dis ¢lirGgl gelisiminin devam etmesi hatta artmasi, diinya
genelinde degisen beslenme kiltiriyle birlikte florliriin onarim potansiyelinin limitli
kalmasi, son yilarda floririin kimyasal etkili nérotoksik bir madde olarak siniflandiriimasi

bunlardan bazilaridir[2, 3].



Yillar boyunca dig hekimlerinin gurikle micadelesinde anahtar rol oynayan florirle ilgili son
doénemde gilindeme gelen olumsuzluklarin ardindan yeni arayislara olan bilimsel ilgi de
artmigtir. Birgok arastirmaci mine dokusunun floriirsiiz remineralizasyonu, floririn
etkisinin ve glivenliginin arttirilarak mine remineralizasyonu ve hatta mine rejenerasyonu
ile ilgili arastirmalara yonelmis ve alternatif arayislar hiz kazanmistir. Tabii ki bu noktada
insanoglunun son donemlerde yikselen trend “dogal triinler”e olan ilgisinin artmasinin da
etkileri olmus ve dogal Giriinlerin antioksidan, antibakteriyal, antiviral, antienflamatuar etki
gostermesi gibi pek ¢cok farkh 6zelliklerinin yaninda remineralizasyon potansiyelleri ve ¢lirtik
onleyici ajan olarak kullanilabilme potansiyelleri de arastirma konularinda (st siralara

yukselmistir.

Literatlirde kitosandan propolise, probiyotiklerden kakaoya kadar olduk¢a genis bir
yelpazede dogal drinler remineralizasyon ve cilriik Onleyici etkileri acisindan
degerlendirilmistir. Bu galismalar incelendiginde aloe vera gibi uzun yillar boyunca terapétik
ve medikal anlamda kullanim alani bulan bir bitki ¢ok kisitli sayida remineralizasyon
¢alismasinda degerlendirilmis ve ¢alismalarda elde edilen bilgilerin daha detayli ¢calismalarla

desteklenmesi gerektigi 6nerisi yapilmistir.

Bu sinirh calismalar ve 6neriler gz 6niine alinarak planlanan bu ¢alismanin amaci hem saf
aloe veranin hem de aloe verayla birlikte farkh florlir formilasyonlari ve farkl florir
miktarlarina sahip ticari olarak elde edilebilen dis macunlarinin yapay baslangic mine
curigl  lezyonlari  Uzerindeki  demineralizasyon/remineralizasyon  etkinliklerinin

mikrosertlik 6lgim yontemiyle degerlendirilmesi ve karsilastiriimasidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Aloe Vera

2.1.1. Aloe veranin genel 6zellikleri ve igerigi

Aloe vera adini sirasiyla “parlayan madde” ve “dogru” anlamina gelen Arapc¢a “alloeh” ve
Latince “vera” kelimesinden almaktadir[4]. Bu bitki bilinen en eski bitkilerden biridir ve
insanlar tarafindan belgelenen ilk kullanimi, MO 3500'den kalma bir Misir papiriisiine kadar
uzanmaktadir[5]. Yaklasik 2000 yil 6nce, Yunan bilim adamlari aloe verayi her derde deva

olarak gordiler. Misirlilar ise “Olimsuzlik bitkisi” adini verdiler[4].

Aloe vera bitkisinin incil zamanlarina dayanan bir gecmisi vardir. Binlerce yildir gesitli
kiltlrlerde (Yunanistan, Misir, Hindistan, Meksika, Japonya, Cin, vb.) tibbi amaclar icin
kullanilmistir. Misir Kraligeleri Nefertiti ve Kleopatra bu bitkiyi diizenli glizellik rejimlerinin
bir parcasi olarak kullandilar. Biyiik iskender ve Kristof Kolomb’un yarali askerlerin

tedavilerinde aloe veradan faydalandiklari bilinmektedir[6].

Aloe vera, asphodelaceae familyasina ait ¢ok yillik, kurakhga dayanikli, etli bir bitkidir[7].
Geng bitkilerde yapraklar yer seviyesinde goriiniir, ancak daha yash bitkilerde gévde 25 cm
uzunluga kadar biyuyebilir. Bitki basina 15 ila 30 yaprak olabilir; alttaki yasli yapraklar
yaygindir, daha az beyazimsi lekesi vardir ve tamamen olgun yapraklar, lekesiz, gri-yesil
renklidir. Gen¢ yapraklar daha diktir, her iki tarafta diizensiz beyazimsi lekeler bulunan

parlak yesil renktedir ve yapraklarda kenarlari boyunca testere benzeri disler vardir[8].

Aloe vera yapragi, dis kalin katman, orta katman ve i¢ jel olmak Uzere lg¢ kisma ayriimistir.
Koruyucu bir roli olan dis yesil kabuk tabakasi, oncelikle karbonhidrat ve protein
Uretiminde rol oynar. Orta katman, genellikle aloe suyu, 6z suyu veya aloe olarak
adlandirilan, yogun sekilde aci, sari bir lateks Uretir. Aciligl, aloin, aloe emodin ve yiksek
konsantrasyonlarda antrakinon iceren ilgili bilesiklerin varhgindan kaynaklanmaktadir.
Yapragin bu kisminda barbaloin, aloe-emodin-9-anthron, isobarbaloin, anthron glikozitler
ve kromonlar gibi baska bilesenler de vardir. i¢ jel %98 su, %0,66 kati icerik ve %0,56

¢OzUnlr kati igerir. Aloe vera jelinin kuru formu polisakkaritler (%53), seker (%17),



mineraller (%16), protein (%7), lipitler (%5) ve fenolik bilesikler (%2) igerir. Ayrica bu bitkide
vitaminler, mineraller, ligninler, saponinler, salisilik asitler ve amino asitlerin farkh
fonksiyonel aktiviteleri vardir[9, 10]. Aloe vera yaprak 6zi ve ekstudalarinin aktif bilesenleri

Cizelge 2.1'de gosterildigi gibidir[10].

Cizelge 2.1. Aloe vera yaprak 6zi ve ekstidalarinin aktif bilesenleri

kalsiyum, magnezyum,
selenyum, manganez, bakir,
¢inko, krom ve demir

Sinif Bilesikler Etkileri
Vitaminler C, A (BB-karoten) ve E Antioksidan
kolin, folik asit, aa-tokoferol,
B1, B2, B6, B12
Enzimler *Amilazlar, lipazlar, alkalin *Yaglari ve sekerleri
fosfatazlar, seltlazlar, parcalayarak sindirime yardimci
katalazlar ve peroksidazlar | olurlar. (biyo kimyasal
katalizorler)
*Bradikininlerin inaktivasyonu
*Karboksipeptidazlar ve (antienflamatuar)
bradikinazlar
*Antitimor
*Lektinler
Mineraller Sodyum, potasyum, Enzimlerin fonksiyonunda

gorevleri vardir. Az bir kismi
antioksidan goérevi gordr.

Antrakinonlar

Barbaloin, aloeemodin - 9 -
antron, Isobarbaloin, Antron
- C - glikozitler ve kromonlar

Blylik miktarda glgli mushil
etkisi. Az miktarda: bagirsaktan
emilime yardimci olur, giigli
antimikrobiyal ajanlar, gli¢la
analjezik etki

Hormonlar Oksinler, gibberellinler Yara iyilesmesi ve
antienflamatuar etki
Salisilik asit Aspirin benzeri bilesik Antienflamatuar ve

antibakteriyel

Amino asitler

22 non-esansiyel amino
asitten 20'sini ve 8 esansiyel
amino asidin 7’sini igerir




Cizelge 2.1. (devam) Aloe vera yaprak 6zi ve ekstdalarinin aktif bilesenleri

Lignin Topikal preparatlarda Diger bilesenlerin cilde nlifuz
bulunan inert bir madde edici etkisini arttirir.
Steroller *Kolesterol, kampesterol, B - | *Antienflamatuvar
sitosterol ve lupeol
*Lupeol

*Antiseptik ve analjezik

Saponinler Sabunsu maddeler Temizleyici ve antiseptik
Sekerler *Monosakkaritler (glikoz ve | *immiinomodiilatdr
fruktoz) ve polisakkaritler *Nemlendirici
(glukomannoz ve
polimannoz)

*Glumannan

2.1.2 Aloe veranin tip ve dis hekimliginde kullanim alanlari

Aloe veranin, antimikrobiyal[11, 12], antifungal[13, 14] , antiviral[15, 16], antikanser[17],
antioksidan[17], antihiperlipidemik[18, 19], antililser[20, 21], yanik yarasi iyilestirici[22],
antidiyabetik[23], immUnostimilator[24], antiobezite[10] etkeni gibi terapotik ve medikal

birgok kullanimi vardir.

Aloe veranin icerigindeki antrakinonlar ve dihidroksiantrakinonlar, asemannan, saponinler
aloe vera jelinin bilinen aktif antimikrobiyal bilesikleridir[25]. Ferro ve digerleri aloe vera
jelinin iki gram pozitif bakteri olan Shigella flexneri ve Streptococcus pyogenes’in

blylmesini inhibe edebildigini gostermistir[11]

Jain ve digerlerinin, aloe vera jelinin oral patojenlere karsi antibakteriyel etkisini
arastirdiklari in vitro calismalarinin sonucunda hem gram pozitif hem de gram negatif
bakterilere karsi etkili oldugu sonucuna ulasmislar ve yliksek konsantrasyonlarda
kullanimiyla bazi  oral enfeksiydz hastaliklarin 6nlenmesinde ve tedavisinde

kullanilabilecegini kanitlamislardir[12].



Shamim ve digerlerinin Aloe barbadensis miller ile birlikte cesitli bitkisel ajanlarin ylzeysel
mikozlarla iliskili bazi yaygin mantar tirlerine karsi etkisini degerlendirdikleri ¢calismalarinda
Aloe barbadenisis'ten etanol ile elde edilen ekstraktlarin Candida tirlerine karsi ylksek

inhibisyon zonu kaydettigini belirttiler[26].

Sydiskis ve digerlerinin Aloe barbadensis ile birlikte bir dizi bitki 6ztinln antiviral etkinligini
degerlendirdikleri ¢calismalarinda Herpes simpleks virusu tip 1’e karsi bitki 6zlerinin antiviral
etkinligini incelemisler ve degerlendirilen tim bitki 06zlerinin virlsi etkisiz hale
getirebildigini bildirmislerdir. Aloe barbadensisin aktif iceriginde de yer alan aloe emodin;
adenovirls ve rinovirls disinda herpes simpleks virlsu tip 1, tip 2, varisella zoster virlsQ,
ile pseudorabies virlislini inaktive ettigini, antakinonlarinsa herpes simpleks virlisiiniin zarf
yapisini bozdugunu gostererek zarfli virtslere karsi dogrudan virlisidal etkisi oldugunu

gostermislerdir[15].

Aleo vera jel iceriginde antioksidan etkilerden sorumlu olabilecek fenolik antioksidanla
birlikte glutatyon peroksidaz aktivitesi ve stiperoksit dismutaz enzimleri bulundu[17]. Y. Hu,
Xu ve Q. H'nun aloe vera ekstraktlarinin antioksidan potansiyelinin degerlendirdikleri
¢alismalarinda aloe veranin polisakkarit ve flavonoid konsantrasyonlari belirlendi ve
antioksidan aktiviteleri sentetik antioksidanlar ve a-tocopherle ile karsilastirildi. Sonug
olarak aloe vera ozlerinin karsilastirilan gruplara gore esdeger veya daha vyiksek

antioksidan aktivite sagladigi gortlmustir[27].

Aloe vera bitkisinin ayrica antioksidan, antienflamatuar, mukus salgilayan, hiicre koruyucu

ve iyilestirici aktivitelerinden kaynaklanan antiiilser aktivitesi de vardir[20, 21].

Aloe vera bu genis etki yelpazesinin dogal bir sonucu olarak dis hekimliginde de yaygin
kullanim alani bulmustur. Ornegin oral liken planus (OLP); mukozal yizeylerin kronik
inflamatuar bir hastaligidir. Choonhakarn ve digerlerinin topikal OLP tedavisinde aloe vera
ve plasebo gruplarini karsilastirdiklari randomize kontrolli calismalarinda aloe vera jel
kullaniminin, OLP’nin klinik gelisimini ve semptomatik etkilerini baskilamada plasebodan
istatistiksel olarak anlamli 6l¢ctide daha etkili oldugunu bulmuslar ve aloe vera jelin, OLP'li

hastalar icin glvenli bir alternatif tedavi olarak distinilebilecegini belirtmislerdir[28].



Ali ve Wahbi 'nin [29] aloe veranin semptomatik oral liken planusu olan hastalarda agrinin
hafifletilmesi ve/veya klinik iyilesme Uzerindeki etkisini degerlendirmeyi amacladiklari
sistematik derleme ve meta analizlerinde kortikosteroidlerin halen altin standart olarak
kabul edilmesine ragmen, cesitli rapor edilmis yan etkileri oldugu ve hi¢ bir yan etki

gostermeyen aloe vera ile elde edilen sonuglarin ise umut verici oldugunu belirtmislerdir.

Nair ve digerleri [30] aloe veranin aftoz stomatit, oral liken planus, oral submukéz fibrozis
gibi oral mukozal hastaliklar Uzerine etkilerini inceledikleri sistematik derlemenin
sonucunda aloe vera jelinin benzersiz 6zelliklere sahip, tibbi degeri yliksek ve yan etkileri
¢ok az bir Girtiin oldugunu belirterek, cesitli oral mukozal hastaliklarin tedavisinde kesinlikle

Onerilmesi gerektigini vurgulamislardir.

Pulpatomi; disin canhliginin korunmasi amaciyla koronal pulpanin cesitli seviyelerde
¢ikariimasinin ardindan restorasyonun tamamlanmasini igeren bir tedavi seklidir.
Cocuklarda pulpatomi prosediirii ajani olarak aloe vera basariyla kullaniimistir. Gupta ve
digerlerinin [31] pulpatomi ajani olarak aloe vera kullandiklari galismalarinda, hastalar 30
ve 60. ginlerde agri, mobilite ve apse semptomunu kontrol etmek igin c¢agrilmis ve
pulpatomi yapilan dislerde islem bitiminden 2 ay sonra apse, mobilite ve agn

semptomlarinin olusmadigi rapor edilmistir.

Kuru soket olarak da bilinen alveolar osteitis ¢ekimden bir ila tg¢ glin sonra ortaya ¢ikan
oldukca vyaygin gorilen ciddi derecede agrili bir komplikasyondur[32]. Bu klinik
komplikasyonun insidansinin azaltilmasi amaciyla aloe veranin i¢ jelinden elde edilen
acemannan hidrojel igeren dondurularak kurutulmus yama ile klindamisin emdirilmis
jelatin stingerin karsilastirildig Poor ve digerlerinin[33] calismalarinda acemannan hidrojel
icerikli yamanin klindamisin emdirilmis jelatin slingere kiyasla alveolar osteitis insidansini

onemli dlclide azalttig belirtilmistir.

Dis hekimliginde kok kanal tedavisinin basarisinda Enterococcus faecalis gibi direncli
mikroorganizmalar hala bir sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir ve bu bakteri, basarisiz
vakalarin %22-77'sinde bulunan, tekrarlayan enfeksiyonlarin ve direncli enfeksiyonlarin

patojenitesinde en yaygin mikroorganizmadir[34]. Enterococcus faecalis’e karsi kanal ici



medikamanlarin antibakteriyal etkinligine dair oldukca fazla ¢alisma yapilmistir. Aloe vera
kullanilarak gergeklestirilen galismalarda alo veranin Enterococcus faecalis’e karsi etkili bir

antibakteriyel ajan oldugu gosterilmistir[34, 35].

Kriplani ve digerleri[36] sit dislerinde cesitli kanal dolgu materyallerinin aloe vera ile
birlikte antibakteriyal etkisini arastirdiklari galismalarinda aloe veranin ginko oksit 6jenol ve
kalsiyum hidroksit ile birlestiriimesinin materyallerin antimikrobiyal aktivitelerini
arttirdigini ancak en glicli antimikrobiyal aktivitenin aloevera + steril su grubunda
gozlendigini bildirmislerdir. Calismanin sonucunda aloe veranin potansiyel bir kok kanal

dolgu malzemesi olarak kullanilabilecegi belirtilmistir.

Aloe vera periodontoloji alaninda da degerlendirilmis ve Grinin etkili bir plak dnleyici
oldugu ve gingivitis tedavisinde basarili bir ajan olabilecegi[37], lokal uygulanmasi ile kronik
periodontitiste kazima ve kok yizeyi sekillendirme prosedirlerinin yaninda yardimci bir
tedavi olabilecegi[38], klorheksidinin hala altin standart olmasina ragmen aloe veranin da
bildirilen herhangi bir yan etki olmaksizin plak ve dis eti iltihabi skorlarini azaltmada umut

verici sonuglar gosterdigi belirtilmistir[39].

Biitlin bunlara ilave olarak aloe vera protez yapistiricisi olarak, kok kanal tedavisi esnasinda
gutta perkalarin dekontaminasyonunda, dis macunu ile agiz gargaralarinin bileseni olarak

ve dental Unitlerin su borularinin dezenfeksiyonunda kullanilabilmektedir.[4].

2.2. Mine Dokusu

Dis minesi, ameloblastlar tarafindan olusturulan, dislerin kronlarini 6rten, epitelyal kokenli
vicutta en sert, en yiksek mineralizasyona sahip olan aseliiler, yarisaydam bir dokudur.
Ameloblastlar, dis kronu olusturulduktan sonra fonksiyonel yeteneklerini kaybettikleri icin
formasyon sonrasi mine dokusu kendini tamir etme yeteneginden yoksundur, yapisi sadece
mineral kaybi ya da kazancina izin vermektedir ve tikirtglin sagladigl koruyucu etki ve

remineralizasyon potansiyeli disinda hicbir fizyolojik onarim araci yoktur[40].

insan dis minesinin kalinhgi, disin yiizeylerine gére degiskenlik gdsterir. Disin insizal ve

okluzal bolgelerinde, diger ylzeylere gore daha kalindir. Kiglik azi ve biiyik azi dislerinin



tuberkil tepelerinde 2,3-3 mm, kesicilerin insizal kisimlarinda 2 mm kalinhgindadir ve kole

bolgesine dogru hizlica incelerek bigak sirti gérimina alir[41].

Dis minesi agirlik olarak %92-96 inorganik, %1-2 organik ve %3-4 su igerirken hacimsel
olarak ise bu oranlar daha degiskendir ve inorganik icerik %80-95 araligindadir. Doku
hacminin kalan %5 ila 20'sini organik materyal ve/veya sivi olusturur. inorganik bileseni
¢ogunlukla hidroksiapatit (HA) kristalleri olusturur[42, 43]. Kemik, dentin ve semente
karsilik gelen kristal hacminin 1000 katindan fazlasini mine dokusu icerir[44]. Organik kisim,
esas olarak amelogenin, ameloblastin ve tuftelin gibi proteinlerden olusur ve eser miktarda
proteoglikan ve lipoidler ¢ogunlukla minenin olgunlagsmasiyla birlikte kaybolur. Dis
minesinin kendine 6zgl bu bilesimi onu cansiz, kirilgan ve onarilamaz hale getirir. Bu

nedenle, disin uygun fonksiyonu icin altta yatan dentin destegi zorunludur([43].

Mine, dentin ve kemik minerali yaklasik olarak su basitlestirilmis formille temsil edilebilir:
Caio-x (Na) x (PO4) 6.y (CO3) ; (OH) 24 (F) u. Minenin temel mineral bilesimi olan kalsiyum
hidroksiapatitin  sitokiyometrik formili Caio(POs)s(OH)2’dir. Hidroksiapatit iginde
eksiklikler ve farkli element degisimleri olabilir. Ornegin kalsiyum vyerine sodyum,
magnezyum, ginko vs. fosfat yerine karbonat, hidroksil yerine floriir gibi. Bu eksiklik ve
degisimler hidroksiapatitin davranisi ve 6zellikle de distk pH’ta ¢ozlinurlUgl Uzerinde
dnemli bir etkiye sahiptir. Ornegin saf hidroksiapatitteki hidroksil (OH’) iyonu bir floriir
ivonu (F) ile degistirilirse, ortaya cikan mineral florapatittir (Caio (PO4)s(F)2) ve asitler
tarafindan ¢6zinmeye karsi olduk¢a direnclidir[45, 46]. Asidik kosullarda apatit

formilasyonlarinin ¢ozundrlikleri Cizelge 2.2°de gosterilmistir.

Cizelge 2.2. Apatit formilasyonlarinin asidik kosullarda ¢ézinurlikleri

Dental mineral Caiox (Na) x (PO4) 6y (CO3) z (OH) 2-u (F) u | Asidik kosullarda en gok
) ¢ozlndr.
(Karbonath apatit)
Hidroksiapatit Ca10(POa4)s(OH)2 Asidik kosullarda daha
az ¢ozundar.
Florapatit Ca1o0 (PO4)s(F)2 Asidik kosullarda en az

¢ozlndar.
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Hidroksiapatit kristalleri uzun (muhtemel 1 mm’ye kadar), 50 nm genisliginde ve 25 nm
kalinhgindadir. Mine temel olarak; yaklasik 1000 adet kristal demetinin oldukga organize
sekilde dizenlenmesiyle meydana gelir ve mine dentin bilesiminden dis ylzeye dogru
uzanan yaklasik 4-5 mikron genisligindeki mine prizmalarindan (rod), prizmalari ¢evreleyen
prizma kini ve bunlarin arasindaki interprizmatik matriksten olusur. Mine prizmalari ¢capraz
kesitlerde yuvarlak sekilli bir bas veya gévde kismiyla bir kuyruk kismindan olusur. Her bir
prizmanin yuvarlak bas kismi komsu iki prizmanin kuyruk kismi arasina uzanir. Bag kisminin
merkez bolgesindeki apatit kristallerinin uzun akslari neredeyse mine prizmalarinin uzun
aksina paralelken, kuyruk bélgesindeki kristaller 65 dereceye kadar artan agilarda egimli
uzanirlar. interprizmatik matriks; kristallerin dizilimlerinden sapmasiyla olusan bir
arayuzdir ve hacimce %15 oraninda organik madde/su ile doludur. Laktik asit hidrojen
peroksit gibi kigik molekillerle hidrojen ve kalsiyum gibi iyonlarin gegisine izin vererek
difizyon yollari olusturur. Prizmalarin bu Ustiin organizasyon ve mineralizasyon 6zellikleri
dis minesine olagan Ustu fiziksel 6zellikler vererek omurgal viicudundaki en sert doku
olmasini saglasa da dis minesi glrikler tarafindan oldukga hizh bir sekilde harap olabilir [41,

44, 45, 47).

2.3.Dis Curiigii

2.3.1. Dis gliriigii tanimi ve risk faktorleri

Guruk; geleneksel tanimiyla konakgi faktorler, diyet ve dis plaginin etkilesimiyle olusan gok
faktorll bir hastaliktir[48, 49]. Modern tanimiyla ise biyolojik faktorlerle birlikte ¢evresel,
sosyal ve psikolojik faktorleri de icerir. Glinuimizde dis c¢lrigu; icerisinde biyolojik,
psikolojik, sosyal ve davranissal bilesenlerin de bulundugu genetik ve cevresel faktorler

arasindaki etkilesim olarak da tanimlanmaktadir[50].

Son yillarda dis ¢lirtigi sikhiginda diinya capinda bir azalma goriilmis olsa da, daimi dislerde
tedavi edilmemis curikler yaygin olarak devam etmekte olup, kiiresel nifusun yaklasik
%35'ini etkilemekte[51] ve klresel saglik harcamalarinin yaklasik %4,6'si dis hastaliklarinin

dogrudan tedavisi icin kullanilmaktadir[52].
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Dis curikleri; bireylerin yasamlari boyunca duyarh olduklari en yaygin kronik hastaliklar
arasindadir. Dis curukleri, asit Ureten bakteriler ile fermente olabilen karbonhidrat
arasindaki kompleks etkilesimle birlikte disler ve tiikirlik dahil bircok faktoriin de etkisi ile
zamanla olusur. Curik, dislerin hem kronlarinda hem de kdklerinde gelisebilir ve erken
gocukluk déneminde bebeklerin ve kiiglik ¢ocuklarin sut diglerini etkileyen agresif bir
hastalik olarak ortaya ¢ikabilir. Cirlk riski belirlenirken, yiksek sayida karyojenik bakteri,
yetersiz tlkuriak akisi, yetersiz florlir maruziyeti, kot agiz hijyeni, bebeklik doneminde
uygun olmayan beslenme yontemleri ve yoksulluk gibi fiziksel, biyolojik, cevresel,

davranissal ve yasam tarziyla ilgili faktorler birlikte degerlendirilir[53].

Disler, dis plagini olusturan bakterilerle kaphdir. Mutans streptokoklari (S.mutans ve S.
sobrinus dahil) ve lactobasil gibi dental plaktaki bazi bakteriler asidojeniktir. Yani fermente
olabilen karbonhidratlari metabolize ettiklerinde asit Uretirler. Laktik, asetik, propiyonik ve
formik asit gibi bu asitler, dis minesinin veya dentinin kalsiyum fosfat mineralini ¢ozebilir.
Bu slire¢ durdurulmaz veya tersine cevrilmezse, cliriik lezyonu ilerler ve sonunda kavite
olusmasina sebep olur. Glikoz, siikroz, fruktoz veya pismis nisasta gibi fermente edilebilir
herhangi bir karbonhidrat, organik asitlerle (6rnegin asetik, laktik, propiyonik) bu bakteriler
tarafindan metabolize edilebilir. Asitler plaktan gecerek gdzenekli mineye (veya ulasirsa
dentine) dagilir ve yolculuklari boyunca hidrojen iyonlari tGretmek icin ayrisir. Hidrojen
iyonlari minerali kolayca ¢ozerek kalsiyum ve fosfati ¢ozelti icinde serbest birakir ve bu da

disin disina dogru diflize olabilir[46].

Dis clirGgu, belirtilen bakterilerin karbonhidratlari fermente etmeleri neticesinde olusan
bulasici bir bakteriyel hastaliktir. Meydana getirdigi kavitasyon bitis noktasidir. Bakteriler,
bebegin hayatinin ¢ok erken donemlerinde annelerden veya bakicilardan bebeklere
aktarihr ve disler ¢cikmadan dahi yumusak dokularda kolonizasyonu mimkiindir. Disler
sirdikee, karyojenik bakteriler tarafindan kolonize edilir, dis plagi olusur ve yikim dongisu

baslar[54].
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2.3.2. Demineralizasyon

Temel olarak normal sartlar altinda tikirik ve agiz i¢i sivilarin hidroksiapatit ve
floroapatitten doygun olmasi gerekmektedir. Eger yeterli doygunlukta olmazsa baska bir

sebep olmaksizin dis sert dokulari ¢dziinmeye baslayacaktir[55].

Mineral ¢éziinmesinde plak pH degeri, tikirik pH degerinden ¢ok daha 6nemli olmasina
ragmen plak pH’indaki her azalmada teorik olarak mineden mineral ¢6zlinmesi baslasa da
aslen her zaman bdyle bir ¢6ziinme olmamaktadir. C6ziinme olabilmesi igin plak sivisindaki
asit icerigin mineye difflize olabilecek konsantrasyonlarda olmasi gereklidir. Plak pH’inin
notr veya notre yakin olmasi plak sivisinin kalsiyum ve fosfata doygun oldugunu gosterir ki
bu durumda mineral ¢oziinmesi gerceklesmez. Ancak pH belirli bir degerin altina
diustigiinde plak sivisinda kalsiyum fosfat iyon doygunlugu azalarak dis ylizeyinden

¢O6zlinme meydana gelir ki bu siirecin basladigi pH degerine de "Kritik Ph"ad1 verilir[50].

Mine dokusundan mineral ¢6ziinebilmesi icin kritik pH olarak kabul edilen ortalama deger
5.5 olsa da bu deger sabit degildir ve ortamda bulunan asidin tipi, florlir konsantrasyonu,
kalsiyum ve fosfat iyon derisimi veya disin belirli bolgelerindeki mineral ¢6ziinme
ozelliklerine bagl olarak degisebilmektedir. Plak pH'indaki dislisler; bakteri, tlikirik veya

diyetle alakali faktorler arasindaki kompleks etkilesimle dogrudan iliskilidir[50].

Hidroksiapatit pH 5,5 ve altinda hidrojen iyonlarina reaktiftir, ¢linki bu hidroksiapatit icin
kritik pH'tir. H* iyonlari mine kristal ylzeyine hemen bitisik sulu ortamda tercihen fosfat
gruplari ile reaksiyona girer. islem, H* ilavesiyle (PO4)? {in (HPO4) % ye ddnistiriilmesi ve
ayni zamanda H* 'nin tamponlanmasi olarak tanimlanabilir. (HPO4)? normal hidroksiapatit
dengesine katkida bulunamaz ve bu nedenle hidroksiapatit kristali ¢6zlnilr. Buna
demineralizasyon denir. Spesifik olarak, mine prizmalari lizerindeki yiizey kristallerinin
¢o6zlinmesine neden olarak mineyi daha goézenekli hale getirir. Prizmalarin merkezi

cekirdegi kalabilir, ancak optik 6zellikleri degisir[56].

Baslangicta dis minesinin fiziksel 6zellikleri 6nemli dlglide azalmaz, ancak zamanla ylizey
kirilgan hale gelir ve sond gibi aletler tarafindan kolayca hasar gorebilir. Sonunda dis yiizey

cOkecek, plak bakterileri kavitasyonu kalici olarak kolonilestirmeye baslayacak ve siirec geri
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dondirulemez hale gelecektir. Penetrasyonun hizi ve derinligi, minede florapatitin varligina

veya yokluguna ve ayrica asit saldirisinin konsantrasyonuna ve sikligina bagli olacaktir[57].

2.3.3. Remineralizasyon

"Remineralizasyon" terimi, demineralize bir dis bdlgesinin tam onarimini tanimlamak igin
kullanilmistir. Bu, klinik olarak beyaz nokta lezyonlarinin ve aginmis minenin tebesirimsi
goriniminin  ortadan  kalkmasi  olarak  gozlemlenmistir.  Alternatif  olarak,
"remineralizasyon" terimi, mineral biriktirme sirecini agiklamak igin kullanilabilir. Bu
tanima gore, remineralizasyon sadece mine kusurlarinda oral sivilardan minerallerin
¢Okeldigi notr pH donemlerinde degil, ayni zamanda ¢lrik gelisimi sirasinda da meydana

gelir[58].

Demineralizasyon islemi, pH nétralize edilirse ve yakin cevrede yeterli Ca?*ve PO4 iyonlari
mevcutsa tersine cevrilebilir. Apatit ¢dzlinme Urlnlerinin tamponlamasi ile pH nétr
seviyelere gelebilir ya da tuklrukteki Ca?* ve (PO4) 3 iyonlarinin varhgi ¢éziinme sirecini
engelleyebilir. Bu, kismen c¢6zinmuis apatit kristallerinin yeniden insasini saglar ve

remineralizasyon olarak adlandirihr[57].

Normalde remineralizasyon, kendi kendini sinirlayan ve 6zellikle florir varliginda iyonlarin
lezyonun derinligine niifuz etmesini 6nleyen bir ylizey olgusudur. Florapatitin hizli birikmesi
ile olusan ylzeyel remineralizasyonla birlikte demineralizasyona daha direngli bir ylzey
tabakasi olusur. Fakat olusan bu daha sert yiizey tabakasi lezyonun derinlemesine
remineralizasyonu icin gereken kalsiyum fosfat iyonlarinin lezyonun derinliklerine gecisine

de engel olur[57].

Demineralizasyon ve remineralizasyon sireci ¢ogu insanda gtin icinde siklikla gerceklesir.
Ozellikle biyofilm pH'I bir tampon gorevi goren tiikiriik tarafindan diizenlendiginde
remineralizasyon siklikla gerceklesir. Remineralize alanlar, orijinal dis yapisina goére
tukirikten kalsiyum ve fosfat alimi nedeniyle daha yiiksek floriir konsantrasyonuna ve

daha az mikro gozenekli yapiya sahiptir[53].
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Dis clrtklerinin ilerlemesi veya tersine donmesi "¢liriik dengesi" yani demineralizasyonu
destekleyen patolojik faktorlerle, dengeyi remineralizasyona yonlendiren koruyucu

faktorler arasindaki dengeye baglidir. Cliriik dengesi Sekil 2.1’de 6zetlendigi gibidir[59].

DEMINERALIZASYON
*Karyojenik Faktorler
*Fermente Edilebilen
Karbonhidrat

*Tukuruk Disfonksiyonu

REMINERALIZASYON
*Antibakteriyel Ajanlar
*Yeterli Tuktruk
*Remineralize Edici
iyonlar

Sekil 2.1. Curlk dengesi

2.4. Baslangi¢c Mine Lezyonu

Baslangi¢c mine lezyonu, minede saglam ylzeyin altinda demineralize alan ile karakterize
edilen clrigin ilk gorintr kanitidir. Lezyon govdesi icinde artan gézeneklilik, bu lezyonlarin
karakteristik beyazimsi goriinimiine neden olur. Bu nedenle bu lezyonlara genellikle beyaz
nokta lezyonlari da denir[60]. Bu durum dis curiklerinin tersine donme olasiligi olan ilk
klinik gozlemlenebilir halidir. Baslangi¢c mine lezyonlari kavitasyonsuz mine ¢lrigi lezyonu

veya baslangi¢ lezyonu olarak da bilinmektedir[41, 61].

Minede beyazimsi renk degisimlerinin tek sebebi beyaz nokta lezyonlari degildir. Slirme
oncesi veya sonrasi donemdeki hasarin bir sonucu olarak ortaya ¢ikabilir. Dislerde meydana
gelen her bir renk degisikligi icin beyazlatma, mikro asindirma, rezin infiltrasyonu ve ciddi
vakalarda restorasyonlari iceren tedavi secenekleri arasindan en uygun olanini belirlemek
icin dogru teshis oOnemlidir. Florozis, travmatik hipokalsifikasyon ve molar kesici
hipomineralizasyonu (MIH) mine gelisimi sirasindaki olumsuzluklardan kaynaklanan

durumlardir. Ciurikten kaynaklanan, siirme sonrasi gozlenen renk degisikliklerine beyaz
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nokta lezyonlari denir. Tim bu durumlar, mine mineral fazinin azalmasi, kimyasal

bilesiminin ve dolayisiyla optik 6zelliklerinin degismesi ile iliskilidir[62, 63].

2.4.1. Klinik ozellikleri

Baslangic mine lezyonlari ylizey islak oldugunda kismen ve tamamen goriinmez hale
gelebilirken hipokalsifiye mine disin islaklik veya kurulugundan daha az etkilenir.
Hipokalsifiye mine potansiyel estetik kaygi disinda klinik problem teskil etmez. Baslangi¢
mine lezyonlarinda ylizey degismemistir ve dokunsal olarak tespit edilemez. Daha ilerlemis
lezyonlarda diizensiz bir ylizey olusur, etkilenmemis normal mineye kiyasla daha
plrazlidir. Sondlamada ufalanan yumusak tebesirimsi mine ylzeyi aktif ¢lirtGgin bir
isaretidir. Bununla birlikte, sondun tedbirsiz bir sekilde kullanilmasi, daha 6nce kavitasyon
olusmamis bir alanda gergek kavitasyonu beraberinde getirebilir ve ¢ogu durumda
restoratif midahale gerektirir. Proksimal diiz ylizeylerde de benzer lezyonlar meydana
gelse de bunlarin gorsel muayene ile saptanmasi daha zordur. Baslangi¢c mine lezyonlari

radyograflarda bazen yizeyel mine ile sinirli zayif bir radyolusensi olarak gorilebilir.

Proksimal lezyon radyografta acik bir sekilde gorildiginde lezyon dnemli dlclide ilerlemis
olabilir ve kavite olsa da olmasa da altta yatan dentinde histolojik degisiklikler muhtemelen
zaten meydana gelmistir. Normal ve degismis mine dokusunun klinik karakteristigi Cizelge

2.3’te ve mine lezyonlarinin klinik 6nemi Cizelge 2.4’te 6zetlenmistir[41].

Cizelge 2.3. Normal ve degismis minenin klinik karakteristigi

Hidrate Kuru Ortamda Yiizey Yapisi Yizey Sertligi
(Islatildiginda)
Normal Mine Translusent Translusent Diiz Sert
Hipokalsifiye Opak Opak Diz Sert
Mine
Aktif Baslangic | Translusent (Erken Opak Sert Yumusamis
Curugu Asamada)
Opak (Yerlesmis Opak Sert Yumusamis

Baslangi¢ Lezyonlari)

Durmus Baslangic | Parlak ve/veya Koyu Parlak ve/veya | Duz Sert
Guragu Koyu
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Cizelge 2.4. Mine lezyonlarinin klinik 6nemi

Biyofilm Mine Yapisi Restoratif olmayan, Restoratif
Terapotik Tedavisi (6rn. Tedavi
Remineralizasyon,
Antimikrobiyal,pH
kontroli
Normal Mine Normal Normal Endike degil Endike degil
Hipokalsifiye Mine Normal Anormal ama | Endike degil Sadece
zayiflamamis estetik
sebeplerle
Kavitasyon Karyojenik Poroz, Uygun Endike degil
Olusmamis  Curuk zayiflamis
Lezyonu
Aktif Clruk Karyojenik Kavitasyon, Uygun Uygun
cok zayif
inaktif ¢liriik Normal Remineralize, | Endike degil Sadece
gicli estetik
Sebeplerle

Beyaz nokta lezyonlari genellikle yetersiz agiz hijyeni nedeniyle, etkilenen ylizeyde uzun
sureli plak birikiminin bir sonucu olarak gelisir. Bu kosullarin strdiirtiiimesi ile asitler mineye
yayilir ve ylizey alti mine dokusunu demineralize etmeye baslar. Demineralizasyon islemi

durdurulmazsa, saglam mine ylizeyi sonunda ¢oker ve kavite olusur[61].

Bu lezyonlar beyaz, tebesirimsi, opak bir gériinlimle karakterizedir ve genellikle pit, fissiir
ve diglerin diz yulzeylerinde bulunur. Beyaz nokta lezyonlarinin en sik tespit edilen

lokalizasyonu disin servikal Ugte birlik kismindadir[64].

Bu lezyonlarin klinik 6zellikleri sunlari icerir:

e Dehidrate edildiginde tebesirimsi beyaz bir goriiniim ile degisen 151k 6zelliklerinden
dolayl minenin normal yari saydamliginin kaybi;

e Pit ve fisslrlerde, sondlamadan kaynaklanan hasara duyarl kirilgan bir ylzey
tabakasi;

e Yizey altinda artan gozeneklilik ile artan renklenme potansiyeli
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e Radyografik olarak, transilliminasyonla veya modern lazer cihazlari ile tespit
edilebilen alt ylizey yogunlugunun azalmasi;
e Ozellikle gelismis remineralizasyon tedavilerinin kullanimiyla daha ileri asit

tehditlerine karsi artan direnc ile remineralizasyon potansiyeli[57].

Curuk tespiti icin gorsel inceleme ve radyograf kullanimi gibi geleneksel yontemlerin
yaninda dislerin oto-floresansi (Kantitatif Isik Etkili Floresans (QLF) gibi), elektrik direnci
(Elektronik Curik Monitérii  (ECM) gibi), Fiber-Optik Transilliminasyon (FOTI),
DIAGNOdent, Digital Fiber Optik Transilliminasyon(DIFOTI),Optik Koherens Tomografisi
(OCT), Polarizasyona Duyarh Optik Koherens Tomografi (PSOCT) sistemi, Frekans Alanli

Fototermal Radyometri (FD-PTR veya PTR) gibi yontemler de mevcuttur[65].

2.4.2. Baslangi¢c mine lezyonlarinin tabakalari

Erken mine lezyonu, dért farkli histopatolojik bolge ile karakterizedir. iki demineralizasyon
bolgesi (saydam tabaka ve lezyon govdesi), iki remineralizasyon bolgesi (karanlik tabaka ve

ylzeyel tabaka) mevcuttur[65].

Translusent (saydam) tabaka (%1 g6zenek hacmi)

Mine lezyonunun ilerledigi en derin alan olarak kabul edilir ve lezyonun ilerleme y6nini
gosterir. Polarize 151k mikroskobu altinda mine ile ayni kirllma indeksine sahip bir sollisyonla
(quinolin) porlarin doldurulmasi kosuluyla incelendiginde saglikh mineye benzer kirilma

indeksine sahip oldugu igin saydam goriinmektedir ki ismini de buradan alir[66, 67].

Saglam minenin gézenek hacmi %0.1 iken saydam tabakanin gézenek hacmi (mineral kaybi)
yaklasik 10 kati (%1)’dir[66]. Saydam bolge, incelenen giiriik lezyonlarin yaklasik % 50'sinde
gorulir[68].

Karanlik tabaka (%2-4 gbzenek hacmi)

Bu bolgedeki mikro-gozenekli yapidan kaynakli quinolin absorbe edilemez ve bu sebeple

polarize 15181 gecirmedigi icin karanlik gézukir ki ismini buradan alir.[66]
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Karanlik tabaka remineralizasyonun goézlendigi bir tabakadir. Bu tabaka lezyonun hem
demineralizasyon hem remineralizasyon asamasindan gectigini gosterir. Karanlk tabaka
boyutu remineralizasyon potansiyeliyle iliskilidir. Bu tabakada remineralizasyon da

gorildigi icin por genisligi azalmistir[47, 67].

Karanlk tabaka clriik lezyonun yaklasik %95'inde goriiliir. Karanlik tabaka gostermeyen
disler remineralize edici bir sollisyona yerlestirildiginde, saydam tabaka ile lezyon govdesi

arasindaki konumda gorindr hale gelir[68].

Lezyon govdesi (>%5-25 gbzenek hacmi)

Karanlik bolgenin kiglkli blyuklh por genisliginin aksine tamamen blyuk genis porlarin
baskinhgi lezyon gévdesinin karakteristik 6zelligidir[69]. Lezyonun ¢ogunlugunu olusturur

ve Ustteki saglam mine ylzeyinin yaklasik 15-30 um altinda yer alir[66].

Saglam mineye oranla yaklasik %24 mineral kaybi gozlenir. Retzius gizgilerinin belirgin
olarak izlendigi bu tabaka mikroradyografilerde radyolusent olarak izlenir. Taramali

elektron mikroskobu ile yapilan incelemelerde bakteri varligi gérilmektedir[70].

Bu bolgede, gozenek hacmi lezyonun kenarlarinda yaklasik %5 ile merkezde yaklasik %25
arasinda degisir. Bu kayda deger demineralizasyona ragmen, kalan kristaller protein matrisi

Uzerindeki temel yonelimlerini hala korurlar[68].

Yizeyel tabaka (%1 ila <%5 gézenek hacmi)

Karanlik tabaka ile birlikte baslangic mine lezyonlarinin remineralizasyon bdlgeleridir.
Baslangi¢ lezyonlarinin ylizeyel tabakasinda elektron mikroskobu ile kiiglik gozenekler veya

mikrokanallar gézlenmistir[68].

Polarize 1sik mikroskobu, mikroradyografi ve mikrodensitometri ile yapilan incelemede
bitlinliglh bozulmamis ylizeyel tabakanin, ¢lriik lezyonun altindaki demineralize yiizey alti
mineden daha az demineralize oldugunu gdstermistir. Bununla birlikte, ylizeyel tabakanin

ylzey alti ile karsilastirildiginda karakteristik remineralizasyon 6zelligi vardir. Dolayisiyla,
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bozulmamis yiizeyel tabakanin daha yiksek mineral icerigine neden olan; bu ylksek
derecedeki remineralizasyondur. Remineralize edilmis ylizeyel tabakanin olusumu ve
korunmasinin, yizey alti mineden ¢6zinmis mineral iyonlarinin birikmesine bagl
olabilecegi 6ne slrilmistir. Bozulmamis ylizeyel tabakanin remineralizasyonu igin ek bir
iyon kaynagi da agiz ortamindaki iyonlarin gecisine bagl olarak lezyonun disindan olabilir.
Yiizeyel tabakada mineral iyonlarinin birikme hizi ile disin dis tarafindaki kayip orani
karsilastirildiginda bir denge durumu ortaya ¢ikabilir. Bu dinamik bir demineralizasyon ve
remineralizasyon surecini gostermektedir. Ylzeyel tabaka, iyon temini durana kadar veya

kavitasyon gerceklesene kadar siirekli olarak yenilenebilir[71].

Lezyonun ilk olusumu, mine ylizeyini olusturan mine prizmalarindan hidroksiapatitin
¢6ziinmesinden kaynaklanmaktadir. ilk ¢6ziinme, minede az miktarda mineral kaybina
neden olur ve saydam tabakaya benzer bir goriinime sahip olur. Bu ilk lezyonun
remineralizasyonunun yarari olmadan devam eden demineralizasyonla, ¢evredeki saglam
mineye benzeyen bir ylzeyel tabaka olusur. Altta yatan mineden devam eden mineral
¢ozlinmesiyle, lezyonun gévdesi gelisir ve Uistteki ylizeyel tabakayi saydam tabakadan ayirir.
Lezyon gelisimi nispeten uzun bir siirede meydana gelirse, saydam bolgeden mineral
fazlarin ¢okelmesi ile yeniden mineralizasyon bolgesi (karanlik tabaka) meydana gelecektir.
Lezyon olusumu kisa bir stirede ortaya ¢ikarsa, karanlik bolge olusmaz ve lezyon genis, agir
sekilde demineralize edilmis lezyon goévdesi ve minimum kalinlikta bir ylzeyel tabakasi ile
hizli ilerleme olur. Belli bir derecede demineralizasyon gergeklestiginde, lezyon beyaz bir

nokta gorinliimine biriinecek ve klinik olarak saptanabilir hale gelecektir[66].

2.5. Baslangi¢c Mine Lezyonlarina Tedavi Yaklagimlari

2.5.1. Agiz hijyeninin gelistirilmesi ve plak kontrolii

Dis plagi, dis ylzeyinde bakteri ve tikilriik kokenli polimer matriksine gémili halde
bulunan cesitli mikrobiyal topluluk olarak tanimlanmistir. Yerlesik plak mikroflorasi,
fakdiltatif anaerobik ve zorunlu anaerobik tiirler dahil olmak Uzere ¢ok gesitli gram-pozitif
ve gram-negatif bakterilerden olusur. Dis plaginin gelisimi cesitli asamalara bolinebilir

fakat dinamik ve siirekli bir stre¢ oldugu icin bu asamalar Ust Uste gelebilir. Bu asamalar
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pelikil formasyonundan baslayarak gelisen biyofilm icinde yatay ve dikey tabakalarin
gelisimi ve artan bakteri dizilimiyle birlikte blylime ve zirve toplulugun olusumuna kadar

ilerleyen karmasik bir suregtir[72].

Agiz hijyeninin ve plak kontrollinin etkili ve diizenli olarak saglanmasi, baslangic mine
lezyonlarinin olusumunun dénlenmesinden olusmus bir baslangi¢ lezyonunun remineralize
edilmesine kadar olan slregte en basta gelen husus olarak kabul edilebilir. Zira plak
olusumuyla birlikte, olusmasi muhtemel bir plagin karyojenik iceriginin de azaltilmasiyla
¢lrik olusumunun temel faktorlerinden olan plak faktériniin elimine edilmesi igin
onemlidir. Klinisyenler tarafindan, dis fircalama ve dis ipi kullaniimasi plak kontroliiniin

mekanik olarak saglanarak oral hijyenin temini igin altin standart olarak kabul edilir[73].

Gallagher ve digerlerinin; agiz saghgi uzmanlarinin genellikle uygun bir teknikle en az 2
dakika dis fircalamayi 6nermelerine ragmen genel poptlasyonda ortalama dis fircalama
slresinin 45 saniyeye yakin oldugunu ve geleneksel manuel dis firgcasiyla macun
kullaniminin egitimsiz bir poplilasyonda fircalama slresiyle plagin uzaklastiriimasi
arasindaki iliskinin belirsizligini vurgulayarak yaptiklari ¢calismalarinin sonuglarindaki onemli
bir bulgu 2 dakika dis fircalamanin, 45 saniyeye kiyasla plagin uzaklastiriimasinda %26
ivilesme saglamasiydi[74]. ideal fircalama siiresine iliskin bilimsel arastirmalarda netlik elde
edilemese de 150 gramlik bir kuvvetle glinde 2 kez 2 dakikadan fazla fircalama yapildiginda
cok az avantaj saglanabilecegini séylemek miimkindir. Ayrica kullanilan dis fircasinin 3
ayda bir degistirilmesi de dis fircasinin etkinligini kaybetmemesi agisindan énemlidir. Bir
diger faktor de dis fircalarinin kontaminasyonudur ki bu noktada dogru tasarlanmis fircalar
tercih edilebilir veya fircanin kullanimdan sonra ¢apraz enfeksiyonu veya reenfeksiyonu
onlemek amaciyla bir dezenfeksiyon yontemi olarak antimikrobiyal (6rn. klorheksidin)
spreyler kullanilabilir. Suyla durulama kontaminasyonu azaltmada etkisiz kalmaktadir.
Fircalarin kontaminasyonuyla iliskili farkli yaklasimlar ise dis fircalama yapilmadan 6nce
agiz gargaralarinin kullanilmasi, glgli bir ylzey aktif madde veya amin flordr, kalay flortr

iceren dis macunlarinin tercih edilmesi olabilir[75].
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Dis fircalamanin teknigi de agiz hijyeninin temini igin dnemli bir faktordir. Bass, Stillman,
Fones, Charter, horizontal, vertikal, scrub ve roll gibi bircok manuel dis fircalama yontemi

arasinda en yaygin olarak dnerilen Bass ve roll teknikleridir[75].

Bununla birlikte, bireylerin diyet dizenindeki aliskanliklarini degistirmek ve etkili agiz
hijyeni icin ylksek derecede motivasyonu siirdiirmek zor oldugundan, dis plagini kontrol
etmek veya konagin direncini artirmak icin alternatif dnleyici tedbirler gelistirilmektedir.
Gunlimizde geleneksel mekanik agiz hijyeni prosedirlerine ek olarak dis macunlarina ve
gargaralara antiplak veya antimikrobiyal ajanlarin eklenmesi yaygin sekilde
kullanilmaktadir. Bu ajanlar arasinda bitki 6zitleri (sanguinarin), metal tuzlar (kalay, ¢inko),
enzimler (glukan hidrolazlar), kuaterner amonyum bilesikleri (setilpiridinyum kloriir),
bisbiguanidler (klorheksidin) ve fenoller (triklosan) sayilabilir. Delmopinol, dusik
antimikrobiyal aktiviteye sahip ylizey aktif bir ajan olarak hem in vitro hem de in vivo plak
olusumunu azaltabilir[72]. Arjinin, ksilitol gibi ajanlar ¢liriik lezyonlari etrafindaki dental
biyofilmin miktarini, bilesimini ve metabolik aktivitesini etkilemek ve floririn remineralize

edici etkisini arttirmak icin tasarlanan plak modifiye edici ajanlardandir[76].

2.5.2. Diyetin diizenlenmesi

Seker terimi teknik olarak iki karbonhidrat siniflandirmasini tanimlamak icin kullanilan bir
terimdir. Bunlar monosakkaritler (glikoz, fruktoz, galaktoz) ve disakkaritlerdir (sukroz,
laktoz, maltoz). Sofra sekeri, bal, pekmez, yliksek fruktozlu misir surubu, dekstroz ve seker
alkolleri (monosakkaritlerin alkol formlari) gibi enerji kaynaklari ekstrinsik besleyici
tatlandiricilardir ve vyiyecek/iceceklere eklenir. Siikroz, glikoz, fruktoz ve maltozun
asidojenligi ve karyojenitesi benzerdir; ancak laktoz daha az karyojeniktir. Dogal olarak
olusan tahillar, meyveler ve sebzeler, diger protein, sindirilemez lif ve yag asidi bilesenlerini
iceren gidalar intrinsik seker kaynaklaridir. Bu intrensik sekerlerin ¢liriik sdrecini

destekledigini gosteren kanit yoktur[77].

Curiak, seker bagimli bakteriyel bir hastaliktir ve diyetteki karbonhidratlar arasinda siikroz,
asitlere fermente edilebildigi ve dis plagindaki mikroorganizmalar tarafindan hiicre ici ve

hiicre disi polisakkaritlere metabolize edilebildiginden en karyojenik seker olarak kabul
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edilir[78]. Fakat seker endistrisinin siikrozu liretmeye ve pazarlamaya oldukca istekli olusu,
bircok topluluk icin nispeten ucuz bir kalori kaynagi olusu ve seker endistrisinin sorumlulari
ile dis saghgi sorumlulari arasinda net bir is birliginin olmamasi sebebiyle gelecekte de cogu
toplulugun diyetinin karyojenik bir bileseni olarak karsimiza ¢ikacagini séylemek
mimkindiir. Ote yandan saglk kurumlari rafine sekerlerin dis cirikleri icin &énemli bir
etyolojik faktor oldugunun farkinda olarak siikrozla tatlandiriimis yiyecek, iceceklerin alim
sikhginin azalmasini desteklemekte ve gelismis Ulkelerde dusiuk kalori ve digik sekerli

Urlnlere olan talep ve alternatif tatlandiricilarin kullanimi artmaktadir[79].

Diyetin; agiz saghgi uzmanlarinca kontrol edilerek dis ¢lriiklerinin 6nlenmesi ve olusmus bir
lezyonun remineralizasyonun tesvikinde uygulanan tedavileri genel saglik ilkeleriyle
celismemesi kosuluyla daha az karyojenik asit atagiyla desteklemesi adina 6nemlidir. Bu

baglamda dikkat edilmesi gereken noktalar ve oneriler;

o “Ko6tlh” yiyeceklere 6rnek vermekten ¢ok “iyi” diyete odaklanmak

e Yiyeceklerin birlestirilmesi, siralamasi hakkinda dnerilerde bulunmak, tikirtk Gretimi
ve karyojenik gidalarin kullaniminin ardindan klirensin arttirilmasina yonelik 6rnekler
vermek (6rnegin c¢ig yiyecekleri pismisle, protein acisindan zengin yiyecekleri
asidojenik gidalarla birlestirmek veya karyostatik bir beslenmenin ardindan ksilitoll
sakiz cignemek gibi)

e Su ihtiyacinin giderilmesi ve klirensin arttirilmasi amaciyla sik su igilmesinin tesvik
edilmesi

e Karyostatik gidalarla birlestirilebilecek sekerli icecek tiketimini; yemek ve atistirma

zamanlariyla sinirlama seklinde 6zetlenebilir.[77]

2.5.3. Floriir

Henri Mossan tarafindan 1886'da kesfedilen florir, asindirici soluk sari bir gazdir. Halojen
ailesine ait oldukca yliksek elektronegatiflige sahip bir iz elementtir. Genellikle dogada
bilesikler halinde, canli cansiz neredeyse tiim yapilarda mevcuttur. Floriirlin insan disleri
Uzerindeki etkisi, 1909 yilinda Amerika Birlesik Devletleri'nin Colorado kentinde, iki dis

hekimi Frederick McKay ve Grant Black'in uygulama alanlarindaki benekli mine (Colorado
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Brownstain) nedenleri hakkinda bir arastirma baslattiklarinda taninmistir. McKay, Kempf
ve Churchill tarafindan 1931'de Idaho ve Arkansas'taki alanlarda su ornekleri Gzerine
yapilan calismalar, benekli mine ve yiksek su floriir seviyeleri arasindaki baglantiyi

dogrulamistir[2].

Bu kesiften kisa slire sonra yeni sorular giindeme gelmeye basladi. Bu nedenle floririin dis
minesine etkileri arastirilmaya baslandi. Bu ilk flortr ¢calismalarinin mimari Dr. H. Trendley
Dean'di. Dean, 1931'de florozun epidemiyolojisini arastirmaya basladi ve icme suyunda 1.0
ppm'e kadar florir seviyelerinin ¢ogu insanda mine florozuna neden olmadigini buldu. Bu
bulguyla ¢alismalari farklilasmaya basladi. McKay ve Black'in florozis ile ilgili calismalarinda,
dis minesinin ¢lrimeye karsi alisiimadik derecede direncli oldugunu okudugunu hatirladi.
Dean, icme suyuna fiziksel ve kozmetik agidan glivenli seviyelerde floriir eklemenin dis
clirimesine karsi savasmaya yardimci olup olmayacagini merak etti. 1944’te Dean
merakinin sonucuna ulasti. O yil, Michigan Grand Rapids Sehir Komisyonu, Michigan Saglik
Bakanligi ve diger halk saghgi 6rgitlerinden arastirmacilarla sayisiz tartismadan sonra ertesi
yil su kaynagina florir eklemek icin halk oylamasi yapildi. 1945 yilinda Grand Rapids
diinyada icme suyunu florlayan ilk sehir oldu. 15 yillik proje boyunca, arastirmacilar Grand
Rapids'in yaklasik 30.000 okul ¢ocugunda dis c¢lriimesi oranini izledi. 11 yil sonra ¢urik

oraninin %60'tan fazla dustigu belirlendi[2].

Bu verilerden sonra da diinya genelinde floriir calismalari devam etti ve floriirl{ Grinlerin
clruklerin onlenmesindeki roliini dogrulayan ¢ok sayida sistematik derleme ile ¢lrik

lezyonlarini durdurmak igin altin standart olarak tanimlandi[80-84].

Flortrin clrik onleyici etkisi U¢ yolla gerceklesir. Bunlar; demineralizasyonu 6nleme,
remineralizasyonu arttirma ve antibakteriyel etki gosterme seklindedir [85]. Agiz ortaminda
pH distigu zaman Ca*? ve PO4*3 disten uzaklasir ve demineralizasyon baslar. Bu esnada
agiz icinde surekli ve az miktarda bulunan florir, floroapatit olarak minede birikir ve
demineralizasyonu dnler. pH normale déndiigiinde Ca*? ve PO4*3 tekrar dis ylizeyine geri
doner ki florir burada remineralizasyonu katalizler ve bakteriyal enzimleri inhibe ederek
bakteriyal asit olusumunu 6nler[86]. Floriiriin topikal etkisi ile ylizeydeki hidroksiapatit

kristalleri iyonize olur ve aciga cikan kalsiyum ile reaksiyona girerek CaF; (kalsiyum florir)
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tabakasi olusur. Bu tabaka dis ylizeyinden uzaklasmaz ve alttaki apatit kristallerine florir

iyonu salarak floriir rezervuari gorevi gorir ve floroapatite dontismelerini saglar.

Floririin dislerin slirmesinden once dis dokusuna etkisi sistemik uygulamalarla meydana
gelirken, diger etkiler ya topikal uygulamalarla ya da sistemik uygulamalarin topikal etkisi
sonucu olugmaktadir. Sistemik olarak verilen florun dis olusumu sirasindaki etkisi digin
saglkli gelismesini, iyi mineralize olmasini saglamaktadir ve bu sekilde dis dokusu ¢lirliklere
daha dayanikli hale gelmektedir[86]. Fakat sistemik uygulamalarin gesitli problemler

olusturma ihtimali nedeniyle kullaniminda tartismalar mevcuttur

Sistemik floriir uygulamalari

icme sularinin floriirlenmesi

Floriir cevrede her yerde bulunur ve bu nedenle igme suyu kaynaklarinin en azindan az
miktarda florir icermesi muhtemeldir. Dis ¢lriklerinin dnlenmesi igin kasitli olarak florir
eklenmemis icme sularinda dogal olarak bulunan floriir miktari, suyun jeolojik ortamina

bagli olarak oldukca degiskendir[87].

Cizelge 2.5’'te farkh (lke ve sehirlerde, icme sularindaki florir konsatrasyonlari
gosterilmistir. Florir icin icme sularindaki standart degerler; Tiirk Standartlari Enstitlisiine

(TS 266) gore de 1,5mg/I [88], Diinya Saglik Orgiitiine (DSO) gore de 1.5 mg/I'dir[89].

Topluluk igme suyunun floriirlenmesi, cogu toplumun tiim tyelerine florlir vermenin en adil
ve uygun maliyetli yontemi olarak gortilmektedir. Dean, sulardaki floriir seviyeleri ile ilgili
ilk arastirmasi sonucunda optimal su florlir konsantrasyonunu 1mg/I olarak belirlemistir.
Sicak iklimlerde insanlar iliman iklimlerde oldugundan daha fazla su ictiginden, 1,0 mg/I' lik
bu rakam bir aralikta (0,7-1,2 mg/I) degistirildi; bir toplulukta ortalama sicaklik ne kadar
yiksek olursa, icme suyunda bulunmasi 6nerilen floriir seviyesi o kadar distik olur. 1962'de
Amerika Birlesik Devletleri Halk Saghgi Servisi, bu araligi igme suyunda florlr
konsantrasyonu icin bir standart olarak benimsemistir ve o zamandan beri bu standart
yaygin olarak kullanilmaktaydi. Ancak 1990'lara gelindiginde, bu standartlarin diinyanin her

yerinde uygun olmadigi anlasildi. Bu araligin kullanildigi Amerika Birlesik Devletleri'nde bile,
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klimanin ortaya ¢ikisl, islenmis alkolstiz igeceklerin ve islenmis gidalarin tiiketiminin artmasi
ve diger florur kaynaklarinin kullanilabilirliginin artmasi, 6zellikle 1970'lerden itibaren florir
iceren dis macunlarinin kullanimi bu araligi gegersiz kildi. Dinyanin diger bélgelerinde,
ozellikle Afrika ve Asya'nin tropikal ve subtropikal bolgelerinde, birgcok farkli irk ve kiltlrde
bulunan c¢esitli diyet uygulamalari 6nerilen araligin muhtemelen hi¢ uygun olmadigi
anlamina geliyordu. Bu durumun anlasiimasindan sonra (lkeler sularindaki flortr

seviyelerini diizenlemeye basladilar[95].

Cizelge 2.5. Farkh lokasyonlardaki icme suyu florlr konsantrasyonlari

Lokasyon Floriir Aciklama Referans
Konsantrasyon
u (mg/litre)

Almanya 0.02-0.17 1975-1986 yillar arasinda [90]

Almanya'daki cesitli tesislerden
toplanan igme suyu konsantrasyonlari

Cek 0.05-3.0 Cek Cumhuriyeti'ndeki 36 ilgeden [91]
Cumhuriyeti 1994 ve 1996 yillari arasinda toplanan
4000'den fazla igme suyu ornegindeki
konsantrasyon araligi

Hollanda 0.04-0.23 1985 yilinda 12 ilde su artma| [92]
tesislerinden  toplanan igme suyu
ornekleri

Polonya 0.02-3.0 1993-1995 yillar1 arasinda orta ve [93]

kuzey Polonya'daki 94 bolgeden
toplanan igme suyu orneklerindeki
ortalama konsantrasyon araligi

Tiirkiye 0.05-0.16 ISKi Genel Miidiirliigii, 7 ayri| [94]
(istanbul) ilgedeki Igme suyu Aritma Tesisleri

Aylik Ortalama Analiz Raporu- Mart

2020
Tiirkiye <0,1 ASKI Genel Miidiirliigii Mart 2020 |  [88]
(Ankara) Icme Suyu Kalite Kontrollerinin

Ortalama Sonuglari
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Tuzlarin floriirlenmesi

Sularin floriirlenmesinin teknik, finansal veya sosyokiiltiirel nedenlerle miimkiin olmadigi
yerlerde tuzlarin florirlenmesi distintlmelidir. Kiictik gruplar veya bliyik popilasyonlar

icin kullanilabilir, cok ekonomiktir ve gerektiginde secim 6zglrligi saglar.

Optimum konsantrasyon icin, tuz alim calismalari ve florlir maruziyetinin degerlendirmesi
yapilmalidir. Birkag cesit tuz (evde, firinlarda, restoranlarda ve diger biylik mutfaklarda)
florize edildiginde 200 mg F/kg tuz konsantrasyonu minimum olarak kabul edilebilir, ancak
bu konsantrasyonun iki kati sadece evsel tuz floridize edildiginde uygun olabilir[95]. Tuz
floriirleme sistemlerinin teknik islemleri diizenli olarak izlenmeli ve kaydedilmelidir. Ek
olarak, dogru konsantrasyon ve homojenlik (yani eklenen floriiriin karisim boyunca esit
olarak dagitilmasi) tiiketiciye sunulan ambalajlarda periyodik olarak tespit edilmelidir.
Floriir konsantrasyonu tim tuz paketlerinde goérilmelidir. Dis ¢lriigi ve dental mine florozu
arastirmalari periyodik olarak yapilmalidir. Florir dozajinin uygunlugunu degerlendirmek

icin program baglangicindan énce ve sonra idrar florir atilimi izlenmelidir.

Stitlerin Floriirlenmesi

Satlerin  florlirlenmesi, halk saghg acisindan, tliketenlerin belirli sorumluluklar
Ustlenmelerini veya davranislarini degistirmelerini gerektirmeden floririn faydalarini
saglama girisimidir. Siitiin floriir icin alternatif olabilmesi ilk olarak 1962'de isvicre'den
Ziegler tarafindan rapor edilmistir[96]. 2013 yilinda Bandczy ve digerlerinin yayinladigi bir
makaleye gore florirlenmis sit alan bir milyondan fazla c¢ocuk vardir[97]. Satln
floriirlenmesi glivenlidir ve maliyeti disliktir. Site ilave edilen florlir miktarina, yasa ve
arka plan floriir maruziyetine bagh olarak karar verilir. Miktar genellikle kiiclik cocuklar igin

glinde yaklasik 0,5 mg ve daha buiyiik ¢cocuklar icin giinde yaklasik 1,0 mg'dir.

Calismalarda, siit disleri tizerinde en iyi etkiyi saglamak ve yilda en az 180 gtin sit tliketimini
sirdirmek icin erken c¢ocukluk doéneminde programa baslamanin 6nemli oldugu

vurgulanmaktadir[98, 99].
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Floriir Takviyeleri (Tabletler ve Damlalar)

Florir icermeyen su kaynaklari olan topluluklarda dis curiklerinin kontroliinde florir
takviyeleri, damlalar ve cignenebilir tabletlerin kullanimi ile ilgili ¢alismalar, bilimsel
literatirde diizenli olarak bildirilmektedir. Florir tabletlerinin kullanimi evde veya okul bazli
programlarda olabilir. Florlr tabletlerinin (iretiminde lojistik bir sorun yoktur, ancak florr

tabletlerinin ve damlalarinin optimum dozaji hakkinda 6nemli tartismalar olmustur.

icme suyundaki floriir seviyesi, toplumun daimi kesici dislerindeki floroz insidansi,
bebeklerin flortir damlasi veya tablet almaya baslama yasi (her damla veya tabletteki florir
miktari, genellikle giinde bir kez alinir), cocugun tahmini ¢trtk risk durumu ve florirli dis
macunlarinin satis ve kullanim sekli, dozaj rejimleri hazirlayan uzman gruplari tarafindan

dikkate alinan faktorlerden bazilardir.

Genel olarak kabul goren florir takviye dozajlari igme suyundaki flor konsantrasyonuna

bagh olarak Cizelge 2.6’da gosterildigi gibidir[100].

Cizelge 2.6. Florur takviye dozlari

Yas <0.3 ppm [ 0.3 ppm-0.6 ppm | >0.6
ppm
0-6 ay 0 0 0
6ay- 3yas 0.25mg |0 0
3yas-byas 0.50mg |0.25mg 0
6yas-en az 16yas 1mg 0.50 mg 0

Fakat floriir takviyelerinin bir halk saghgi 6nlemi olarak etkisiz oldugu bulunmustur. Clnki
glinlik rejime uyum zayif olabilir ve bunlari kullanan cocuklar genellikle agiz saghgi

konusunda daha bilingli ailelerden gelmektedir[95].
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Topikal Florlir Uygulamalari

Flortirlii Dis Macunlari

Dis macunlari neredeyse bitin dinyada evrensel olarak kabul géren ve glinlik rutin
kullanimda olan agiz/dis saghgi trlinleridir. Dis macununun yaklasik 4000 yil geriye uzanan
bir gegmisi vardir[101]. Fakat asil gelisimi 1857’de dis firgasinin gelistirilmesiyle
baslamistir[68]. Floririn dikkat c¢ekici c¢urik onleyici etkisi 1940'larin baslarinda
belirginlestikten sonra ve bu bilgi 1945'te sularin florlanmasina ve 1945'te floriir iceren dis
macununun ilk kez denenmesini saglamistir [102]. Florlrli dis macunlari ilk defa 1955
yilinda piyasaya surilmuistiir[103]. Etkili bir flortrli dis macunu formiile etmek kolay

olmamistir ve yaygin olarak kullanilabilir hale gelmesi 25-30 yil stirmdstdr.

Dis macunlarinda farkh floriir formiilasyonlari kullaniimaktadir. ilk olarak NaF (sodyum
florar) eklenmistir. Dis macunundaki agindirici, o sirada genellikle kullanilan agindirici olan
kalsiyum karbonatti. iki yil siiren ilk denemede hicbir ¢iiriik dnleyici etki bulunmadi[102].

Bu durum zamanla farkli florir formulasyonlarinin ve asindiricilarin gelistirilmesine yol agti.

Dis macunlarinda bulunan ana floriir formilasyonlari, sodyum floriir ve sodyum
monoflorofosfattir (SMFP), ancak kalay florir (SnF2) ve amin florir (AmF) de
kullaniimaktadir[104]. Dis macunlarinda kullanilan florir bilesigiyle uyumlu asindiric
kullanilmasi florlriin etkinligi agisindan 6nemlidir. "Standart" dis macununun florir
konsantrasyonunun 1.000 ila 1.500 ppm arasinda oldugu genel olarak kabul edilmektedir
ve bu Diinya Saglk Orgiitii tarafindan dnerilen bir standarttir. Fakat bazi tlkelerde diisiik
flor konsantrasyonlarinda (<1000 ppm) pazarlanmakta ve yiiksek flor konsatrasyonlarinda

(>1500 ppm) florir iceren dis macunlari recete ile alinabilmektedir[95].

Flortirlii Gargaralar

Florlirli ag1z gargaralarinin guriklerin azaltilmasindaki etkinligi ilk olarak Bibby ve digerleri
tarafindan incelendi ve floriirlii gargaralar kullanildigi zaman yeni ¢liriik olusumunda
%43'lik bir azalma oldugu sonucuna varildi[105]. Florirli agiz gargaralarinda kullanilan

ajanlar arasinda sodyum floriir ¢ozeltileri, asidiile fosfat floriir (APF) ¢oOzeltileri ve kalay
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florlir ¢ozeltileri bulunur[106]. 200-250 ppm arasinda bir florlir konsantrasyonuna sahip
florirllu gargaralar glinliik kullanim igindir. Ayrica 900-1000 ppm florir arasinda degisen
daha yiksek florir konsantrasyonlarina sahip olanlari da mevcuttur. Bu tlr agiz gargaralari

haftalik kullanim igin uygundur. 1000 ppm florir iceren 10 ml gargara 10 mg flordir igerir.

Florirll agiz gargarasi ¢alismalarindan alinan raporlar, hem giinlik hem de haftalik gargara
kullaniminin dis glriklerini 6nlemede esit derecede etkili oldugunu géstermektedir[107].
Florlu gargaralar 6nerilen talimatlara uygun olarak kullanilmalidir. Florirli dis macununun
yaygin kullanimda oldugu durumlarda, florirli gargaralar ideal olarak agiz ici florlr

seviyelerini korumak icin dis fircalamaya ek olarak farkl bir zamanda kullaniimalidir[108].

Floriir Vernikleri

Florur vernikleri dis ylzeyine uygulandiklari anda hava/tlkirik ile temasla kuruyarak dis
ylzeyini kaplamalari, uzun sireli flor salinimi saglayarak temas siiresini uzatmalari amaci
ile gelistirilmislerdir. Sadece profesyonel uygulamalar igindir. Flortrli vernik uygulamalari,

altiyasindan kiiglik cocuklar igin énerilen tek profesyonel topikal floriir uygulamasidir[109].

Vernikler 1000 ila 56.300 ppm florir icerir ve tedavi géren cocuklarin ylksek ¢lrik riski
kategorisine girip girmedigine bagli olarak yilda iki veya dort kez uygulanmalidir[106].
Yapilan arastirmalarda, yilda iki ila dért kez uygulanan florlr verniginin, kalici dislerdeki
clriklerde (plasebo veya hi¢ tedavi edilmemis dislere kiyasla) %43 ve gocuklarin ve

ergenlerin sit dislerinde % 37'lik bir azalma sagladigi belirtilmistir[110].

Uygulanmasi hizli ve kolay oldugundan kiigiik ¢ocuklarda ve yiiksek ¢urlk riskli cocuklarda
kullanimiyla toplum bazh flor uygulamalarinin bir parcasi olarak uygulanmasi giderek daha
fazla 6nerilmektedir. Sularini florlayan Ulkeler icin ise sadece yilksek clirtik riskine sahip
cocuklara uygulanmasi onerilirken sularini florlamayan dlkeler i¢in tim cocuklar ve
yetiskinler icin kullanimi onerilir. Ylksek curik riski olan bireylerde uygulama sikhg

arttirilmalidir[95].
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Flortir Jelleri

Viskoz bir dokuya sahiptir ve tim dental arki bir seferde tedavi etmek igin bir kasiga
uygulanabilme avantajina sahiptir. Jeller florir preperatlarinin viskozitesini arttirmak icin
genellikle selliloz ilavesi ile hazirlanir. Sadece kalay florir gliserin ile katilastiriir[111]. En sik

kullanilan ajanlar

e %8-10’luk kalay flortr
e %2’lik sodyum floriir

e %1.23’luk asidule fosfat flortrdir.

APF jelleri piyasada en yaygin kullanilan profesyonel jellerdir. Genel olarak sodyum florirli
jeller piyasada nétr pH'ta, 9000 ppm floriir konsantrasyonlarinda, APF jeller distk pH’ta
12.300 ppm floriir konsantrasyonlarinda bulunur. Disiik pH’in minede flor alimini arttirdig
distncesiyle asidik hazirlanmaktadir[112]. Uygulama esnasinda dislerin pomza, lastik vb
ile mekanik temizlenmesinin ardindan uygulama prosediirleri bulunsa da, florurin dis
Uzerindeki pelikil ve mineye gecisi ve bakteri plaginda CaF;’un tutunmasinin ardindan asit
etkeni ile ¢ozlnlp florlr deposu gorevini gerceklestirebilmesinin kanitlanmasi nedeniyle

plak kaldirilmamahdir[113].

Disler kurutulduktan sonra kasik yardimiyla jel uygulanmali, 4 dakika kadar beklenmelidir.
Uygulama sonrasinda hastanin 30 dakika boyunca agzini ¢alkalamamasi ve herhangi
sivi/besin almamasi gerektigi hatirlatilmahdir. Uygulama sirasinda mutlaka tiikirik emici
kullaniimali ve uygulama sonrasinda hastanin tiikiirmesi tavsiye edilerek sistemik flor alimi
minimalize edilmelidir. Tavsiye edilen uygulama sikhgi yilda 2 olmakla birlikte yiksek g¢trik

riskli hastalarda kullanim sikhgi arttirilabilir.

Yavas Salinim Yapan Floriir Cihazlari

Yavas salimh bir florlr cihazinin amaci, diizenli profesyonel katilim veya hasta uyumu
gerektirmeden, uzun bir stire (1-2 yil) boyunca intraoral olarak tutarl bir floriir seviyesi
olusturmaktir[95]. Halen kullanilmakta olan agiz ici cihazlar iki tiptir: kopolimer membran

cihazi ve florir cam boncuk cihazi. Cihazlar genellikle dogrudan dis ile ya da ortodontik bir
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bant ya da plastik braket vasitasiyla arka disin bukkal yiizeyine tutturulur. in vivo
¢alismalardan, yavas salimli florlr cihazlarinin tiikirik floriir seviyelerinde surekli bir artis
saglayabilecegini dair kanitlar bulunurken[114] yavas salimh florir cihazlarini diger florur

terapisi tlrleriyle karsilastiran hicbir kanit bulanamamistir[115].

Yavag salimli flortir cam boncuklarinin ¢liriik 6nleyici etkisini belirlemek igin yeterli kanit
yoktur. Mevcut kanitlar ¢ok disik kalitededir ve ortalama olarak hastaya yararinin

potansiyel olarak fazla tahmin edilmesi s6z konusudur[115].

Gilimiis Diamin Floriir (SDF)

Gumds bilesikleri 100 yildan fazla siire boyunca ¢uriklerin tedavisinde restoratif tedaviye
alternatif olarak kullanilmistir[116]. 1970'lerin basinda, Japonya’da Dr. Nishino ve Yamaga,
¢cOzeltiyi stabilize etmek icin gimist florir ile amonyak kullanarak birlestiren bir
formulasyon gelistirdi[117]. Glinumuze kadar farkh Ulkelerde farkli konsantrasyonlarda
glimus iceren Urlnler piyasaya slruldi. SDF'nin etki mekanizmasinin, remineralizasyon
(floroapatit olusumu) ve gimisiin antimikrobiyal etkilerinin bir kombinasyonu yoluyla

oldugu disinilmektedir[118].

Bazi klinik calhismalar, ciiriik 6nleme oraninin %80'den fazla oldugunu gostermektedir[119],
ancak bu tir calismalar yiksek bir yanlilik riski ve ¢ok gesitli sonuglara sahiptir ve su anda
kosullu dnerilere yol agmaktadir[120]. SDF'nin bildirilen tek yan etkisi, ¢tiriik lezyonlarinin

tedaviden sonra siyah lekelenmesidir ve temasi ile cildi gegici olarak lekelemesidir[121].

2.5.4. Kalsiyum fosfat bazli sistemler

Gunlmuzde ylksek ¢lirtk riskli hastalarda floriir etkinliginin arttirilmasi ihtiyaci cogu zaman
kalsiyum fosfat bazl sistemlerle karsilanmaktadir. Kalsiyum fosfat bazli sistemler diisiik

floriir dozlarinda yiiksek remineralizasyon etkinligi acisindan tercih edilebilmektedir.

Topikal floriir uygulamalarinda, 6zellikle de hiposalivasyon kosullarinda ortamda bulunan
diisiik Ca%* ve PO4* iyonlari remineralizasyon icin sinirlayici bir faktérdiir. Bu yiizden dis

kaynakl Ca%*ve PO43 iyonlari varhginda F~iyonu aracili remineralizasyon arttirilabilir.[3]
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Cohrane ve digerleri kalsiyum-fosfat bazli sistemleri 3 gruba ayirmistir. Bunlar kristalin,

stabilize olmayan amorfoz veya stabilize amorfoz formilasyonlaridir[122].

Kristalin kalsiyum fosfat bazli sistemler

Dikalsium fosfat dihidrat (DCPD)

DCPD floriirin remineralizasyon etkinliginin arttirlmasi amaciyla dental drinlere
eklenebilen ve florlr varliginda apatitin kolayca floroapatite dontisimiini tesvik edebilen

bir 6ncidiir[123].

Yiiksek flor konsantrasyonlarinda (topikal floriir uygulanmasi gibi) olusan ana ajan kalsiyum
florir olacaktir. Clriik olusturucu asidik kosullar altinda kalsiyum floririn varligi DCPD’in

floroapatite dontisiimini kolaylastirir[124].

Zhang ve digerlerinin dis macunundaki DCPD asindiricinin minenin remineralizasyonu
uzerindeki etkisini belirlemek igin yaptiklari ¢alismalarinda ortalama mineral kazanimi
monoflorofosfat (MFP) / DCPD icerikli dis macununda silika plasebo, DCPD plasebo, MFP /

silika gruplarindan anlamli derecede yiiksek bulundu[125].

Sullivan ve digerleri bir tarafinda NaF diger tarafinda DCPD iceren cift odacikh dis
macununun ¢lriik 6nleyici etkinligini degerlendiren bir dizi ¢alisma yapmiglardir. 1100 ppm
florur icerikli NaF / DCPD dis macunu 1100 ppm florir icerikli NaF / silika ile karsilastiran bir
in vitro florir alim ¢alismasinda NaF / DCPD ‘nin 6nemli 6lgide daha fazla florir sagladigi
gosterilmistir. NaF / DCPD dis macunu ile yapilan 6 gtinlik bir in vivo fircalama ¢alismasinda,
DCPD penetre edilmis mineden fircalamadan bu yana 18 saate kadar plakta mevcut oldugu
gosterilmistir. Yapilan hayvan deneyinde 1100 ppm florir icerikli NaF / silika, 250 ppm
florur icerikli NaF / silika, silika ve DCPD dis macunlarina kiyasla NaF / DCPD icerikli dis
macununun florir saglamasinin digerlerinden anlamh dizeyde vyiksek oldugu
gosterilmistir. Kiimdalatif sonuclar degerlendirildiginde DCPD'nin tek basina da curik
onleyici etki gosterdigi ve NaF / DCPD igerikli ¢ift odacikli dis macununun ¢uirtik 6nleyici

etkisi desteklenmektedir[126].



33

Sonug¢ olarak DCPD’nin floriir ile sinerjistik etkisinin bulundugu, remineralizasyonu

destekledigi ve dental Urlinlere eklenebilecegi sdylenebilir.

Islevsellestirilmis 8 Trikalsiyum Fosfat (f- 6TCP)

islevsellestirilmis B Trikalsiyum Fosfat, dis macunu, jel, gargara veya vernik gibi tek fazli sulu
veya susuz topikal floriir formilasyonuna dahil edilen 6zel, distik dozlu bir kalsiyum fosfat

sistemidir[123].

B-trikalsiyum fosfat (B-TCP), islevsellestiriimis pB-trikalsiyum fosfat elde etmek icin

karboksilik asitler ve ylizey aktif maddelerle birlestirilerek modifiye edilir[127].

B-TCP'yi islevsellestirmenin amaci, erken florlr kalsiyum etkilesimlerini 6nleyen engeller
yaratmaktir ve boylece dis macunu ve agiz gargaralarinda kullanildiginda hedefe yonelik
disik doz uygulamasi saglanir[128]. Cogunlukla tiikiriik Ca%* ve PO43 iyonlarinin neden
oldugu remineralizasyon ile dis ylizeyindeki F iyon aktivitesini artirmak icin

tasarlanmistir[3].

Plasebo kontrolli klinik galismalar, tek basina floriire gore florir ile birlikte f-BTCP
kombinasyonunun hem beyaz nokta lezyonlarinda hem de asinmis minede daha glgll ve
aside direngli mineral tabakasi ile remineralizasyonu iyilestirebilecegi gosterilmistir[128-

130].

Her ne kadar ticari Grlin olarak mevcut olsa da klinik kullaniminin tavsiye edilmesi icin daha

detayli kontrolli randomize calismalar gerekli gortilmektedir.

Kalsiyum sodyum fosfosiliklat (Biyoaktif cam)

Kristalin kalsiyum fosfat sistemlerinden bir digeri biyoaktif camlar olarak adlandirilan kati

kalsiyum sodyum fosfosilikatlardir.

Gelistirilen ilk biyoaktif camlardan biri %45 SiO; (Silisyum oksit), %24.5 Na,O (Sodyum
Oksit), %24.5 CaO (Kalsiyum Oksit) ve %6 P,Os (Fosfor Pentoksit) iceren 45S5
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biyocamdir[122]. Hench ve digerleri tarafindan osteogeneze yardimci olma yetenegi

sebebiyle incelenmistir[131].

Dis hekimliginde dentin tlbillerinin fiziksel tikanmasi ile asiri duyarhligin tedavisi igin
gelistirilmistir fakat son calismalar, bu materyalin demineralizasyonu 6nleme ve/veya

mineralizasyona yardimci olma potansiyeli oldugunu gostermistir[132].

Kalsiyum sodyum fosfosiliklat, tikirik gibi viicut sivilarina maruz kaldiginda reaksiyona
girer ve kimyasal olarak mine ve dentine benzer bir mineral olan hidroksikarbonat apatit

katmani birakir.

Matsuyoshi ve digerlerinin kalsiyum sodyum fosfosiliklat icerikli dis macunun mine
remineralizasyonuna etkisini inceledikleri calismalarinda mevcut deneysel kosullar altinda,
kalsiyum sodyum fosfosiliklat iceren dis macunlarinin mine remineralizasyonunu tesvik
ettigi ve demineralizasyonunu engelledigi sonucuna varsalar da agiz ici ortamda sonuglarin
oldukca farkl olabilecegi ve kalsiyum sodyum fosfosiliklat igerikli dis macununun in vivo
kosullarda klinik etkinligini kanitlamak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiya¢ oldugunu

belirtmislerdir[133].

Kumar ve Sreedharan’in monoflorofosfat, kazein fosfopeptid amorfoz kalsiyum fosfat ve
kalsiyum sodyum fosfosilikatin in vitro remineralizasyon potansiyellerini karsilastirdiklar
calismalarinda kalsiyum sodyum fosfosilikatin en efektif remineralizasyon ajani oldugunu
gostermislerdir. Kazein fosfopeptid amorfoz kalsiyum fosfat ikinci sirada yerini alirken

monoflorofosfatin en az etkili remineralizasyon ajani oldugunu belirtmislerdir[134].

Stabilize olmayan amorfoz kalsiyum fosfat sistemleri

Kalsiyum tuzlariyla fosfat tuzlari intraoral ortamda tikirik aktivitesiyle karistik¢a kalsiyum
ve fosfat iyonlari saglamalari, karisma neticesinde ortamda amorfoz kalsiyum fosfat (ACP)
veya florlr varhginda amorfoz kalsiyum florir fosfat (ACFP) olarak ¢okelmesi temeline

dayanir.
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ACP'leri uygulama yontemi iki sinif sistemle sinirlidir. Birinci sinifta, énceden olusturulmus
ACP'ler tek fazli bir sistem olarak uygulanabilir. Su anda mevcut tek fazin 6rnekleri, ACP
iceren sakiz ve dental kompozitlerdir. Bu Urinler susuz formile edilebilir veya ACP'nin

kullanimdan dnce reaksiyona girmesi, apatit olusumunun 6nlenmesi igin stabilize edilebilir.

ikinci sinif, kalsiyum bilesenini fosfattan ve varsa floriir bilesenini ikisi de uygulanincaya
kadar ayirmak icin kullanilabilen iki fazli paketleme sistemlerini icerir. Reaktif bilesenlerin
fiziksel olarak ayrilmasi, triin kullanilana kadar kalsiyum fosfat olusumunu engeller. iki fazl
bir sistemin bir 6rnegi, kalsiyum bileseninin fosfat ve florir iceren bilesenden ayrildigi bir

dis macunudur; bu iki bilesen fircalama sirasinda karistirilir.

iki fazl bir sistemin baska bir érnegi, yiiksek konsantrasyonlarda bir kalsiyum c¢ozeltisi ve
bir fosfat ¢ozeltisinin iki asamali uygulanmasidir. Kalsiyum sollisyonu dnce dis ylizeyine
uygulanir, ardindan fosfat soltsyonlari uygulanir; ACP hemen olusur ve kisa bir siire icinde
in vivo apatite donusuir. Bikarbonat ACP olusum oranini diizenlemek i¢in kullanilabilir ve
kazein fosfopeptid ACP'yi dis ylizeyinde lokalize etmek icin kullanilabilir. Her ikisi de mineral
birikimini kolaylastirmak icin kalsiyum ve fosfat iyonlarinin uzun bir siire asiri doygunluk

durumunu korumaya yardimci olur[135].

Cochrane ve digerleri intraoral ortamda, ACP ve ACFP’nin potansiyel olarak ¢ok kararsiz ve
hizli bir sekilde hidroksiapatit ve florhidroksiapatit gibi daha termodinamik olarak stabil,
kristalli bir faza donlisebilecegini fakat faz donisimiinden 6nce, kalsiyum ve fosfat
iyonlarinin, mine ylizey alti lezyon remineralizasyonunu desteklemek icin gecici olarak

biyolojik olarak kullanilabilir olmasi gerektigini vurgulamiglardir[122].

ACP / ACFP sistemlerinin uzun sureli kullaniminda dis tasi olusumunu arttirma durumunun
veya remineralizasyon etkinliklerinin degerlendirilmesi icin daha uzun streli kontroll

randomize calismalara ihtiyac vardir.
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Stabilize kalsiyum fosfat sistemleri

ACP ve ACFP sistemlerinin temel problemi olan stabilizasyonun siit kazeinlerinin[136] ve
tukurik statherininin[137] stabilizasyon Ozelliklerini kopyalayan bir biyomimetik

remineralizasyon sistemi olarak , kazein fosfopeptidlerine dayali olarak gelistirilmistir.

Kazeinler, sigir sttiindeki toplam proteinin %80'ini olusturur ve misel kompleksleri olarak

bulunurlar[138].

Kazeinin kalsiyum ve fosfat iyonlarini stabilize etme yetenegi, kismi enzimik sindirimle

kiglk peptitler (kazein fosfopeptitler) olarak salinabilen dizilerde bulunur.

Kazein fosfopeptid amorfoz kalsium fosfat (CPP-ACP)

CPP-ACP nanokompleksleri, tikiiriikte kolayca ¢oziinirler ve supragingival plakta lokalize
olmalarini saglayan bir diflizyon gradienti olustururlar. Karyojenik atak sirasinda olusan
disiik pH kosullari, Ca?* ve PO4* iyonlarinin alinmasini kolaylastirir, demineralizasyonu
inhibe eder ve salinan iyonlarin ¢okelmesi ile ortaya c¢ikan baslangi¢ lezyonunun

remineralizasyonunu kolaylastirir[139].

CPP-ACP teknolojisinin, agiz gargarasi icinde verildiginde supragingival plaktaki kalsiyum ve
fosfat iyonlarinin seviyelerini dnemli 6lglide arttirdigi ve in situ ylizey alti mine lezyonlarinin

mineralizasyonunu destekledigi gosterilmistir[139].

Dewani ve digerleri CPP-ACP sistemlerinin 60 cocuk lizerinde CPP-ACP icerikli sakiz
kullanimiyla in vivo remineralizasyon etkinliklerini degerlendirdikleri randomize olmayan
klinik calismalarinda glinliik 20 dakika 15 giin boyunca sakiz ¢ignemelerini saglamislardir.
Calisma sonuclarinda baslangic ve 15. glin degerleri arasinda tiikirigin kalsiyum ve fosfat
degerlerinde anlamli farklar gézlenmis, CPP-ACP iceren sekersiz sakizin ek bir ¢lriik dnleme

araci olarak kabul edilebilecegini belirtmislerdir[140].

Shen ve digerlerinin yaptigl kontrollii randomize in situ ¢alismalarinda 1000 ppm flordir,

5000 ppm florir, CPP-ACP igerikli bir dis macunu, CPP-ACP + 900 ppm florir icerikli bir dis
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macunu ile f- BTCP + 950 ppm florir icerikli bir dis macununu karsilastirmislardir. Sadece
CPP-ACP igerikli ve CPP-ACP + 900 ppm florir igerikli dis macunu tikirikteki kalsiyum ve
fosfat seviyelerini énemli dlgiide arttirmistir. Urilinler, en disikten en yiiksege dogru
remineralizasyon potansiyelleri plasebo <1000 ppm floriir = f- BTCP + 950 ppm floriir <5000
ppm floriir < CPP-ACP < CPP-ACP + 900 ppm olacak sekilde siralanmistir. Sonug olarak f-
BTCP + 950 ppm florir igerikli dis macununun 1000 ppm florir igerikli dis macunundan
onemli olcide farkli olmadigini oysa CPP-ACP ve CPP-ACP + 900 ppm floriir icerikli dis
macununun 5000 ppm florir icerikli dis macunundan Ustiin oldugunu ve CPP-ACP + 900
ppm florilr icerikli dis macununun en yiksek dizeyde mine lezyonu remineralizasyonu

sagladigini belirtmislerdir[141].

Ma X ve digerlerinin 2019 yilinda yayinladiklari CPP-ACP’nin beyaz nokta lezyonlari
Uzerindeki remineralizasyon etkinlikleri degerlendirdikleri sistemik inceleme ve meta analiz
sonuglarina gére CPP-ACP’nin miikemmel remineralizasyon etkileri sergiledigini ve beyaz
nokta lezyonlarinin tedavisinde form, estetik ve fonksiyonunda goze carpan bir iyilesme

gorildigini belirtmislerdir[142].

Farkli randomize kontrolli calismalar, yayinlanmis literatiir ve sistemik derlemelerde cesitli
celiskili sonuglar gormek mimkiindidr. Bu durum CPP-ACP teknolojisinin yetersiz
anlasilmasindan veya rakip Urln dUreticileri arasindaki istatistiksel gilic ve olasi g¢ikar

¢atismalarindan kaynaklaniyor olabilir[3].

CPP-ACP igerikli  Grlnlerin, florir bazli Grlnlere kiyasla erken lezyonlarin
remineralizasyonunu etkileyip etkilemedigini gostermek igin ylksek riskli poplilasyon

gruplarina odaklanan daha uzun siireli bagimsiz ¢alismalara ihtiyag vardir.

Kazein fosfopeptif amorfoz kalsiyum floriir fosfat (CPP-ACFP)

CPP-ACP’nin tek basina yeterli remineralizasyon kapasitesinin oldugu bilinse de bu Grlinin
maksimum etkisinin florirle birliklte kullanildiginda olustugu bildirilmektedir. CPP-ACP ile
florliriin  sinerjistik etkisinin ayri ayri kullanimlarindan ziyade, CPP-ACFP olarak

kullanilmasinin daha fazla remineralizasyon yaratacagi belirtilmistir[143].
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Yazicioglu ve digerlerinin CPP-ACFP ile tedavi edilmis oklizal ve diiz ylizeylerde beyaz nokta
lezyonlarini kantitatif degerlendirdikleri ¢alismalarinda hem okliizal hem de diz ylizey
Olgclimlerinde remineralizasyonun meydana geldigini gostermisler ve 4 hafta boyunca 4
dakika slreyle CPP-ACFP'nin ginlik lokal uygulanmasi ile baslangic mine lezyonlarinin

onemli Olglide remineralizasyon ile sonuglandigini belirtmislerdir[144].

Mehta ve digerlerinin yapay beyaz nokta lezyonlari izerinde CPP-ACP ve CPP-ACFP’nin
remineralizasyon etkinliklerini karsilastirdiklari ¢alismalarinda yapay tukirige kiyasla iki
ajanin da o6nemli miktarda remineralizasyon sagladigini gostermislerdir fakat iki ajan
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. CPP-ACP ve CPP-ACFP’nin 7.
glinden sonra yapay tikirige kiyasla anlamli bir remineralizasyon sagladigini géstermisler
ancak 14. giinden sonra, yapay tikirige kiyasla hem CPP-ACP hem de CPP-ACFP tarafindan

uretilen remineralizasyonun anlamli olmadigini belirtmislerdir[145].

Huang ve digerleri beyaz nokta lezyonlari Gzerinde CPP-ACP ve 900 ppm florr igerikli bir
dis macunu, florir vernik (22600 ppm flortir) ve klasik bakim olarak 1100 ppm florirli bir
dis macununu karsilastirdiklari randomize kontrolll klinik ¢calismalarinda CPP-ACP ve flortr
icerikli dis macunu ile florir verniginin, 8 haftalik bir sire iginde beyaz nokta lezyonlarinin
gorinimind iyilestirmek icin normal evde bakimdan daha etkili goérinmedigi

belirtmislerdir[146].

CPP-ACFP igerikli Grlnlerin kullanimi destekleyen c¢alismalar bulunmasina ragmen uzun

sureli kontrolli randomize calismalara halen ihtiya¢ duyulmaktadir.

2.5.5. Polifosfat sistemleri

Geleneksel florlrli dis macunlarinin ¢lridk onleyici etkilerinin arttirilarak genel
poplilasyonda ve esas olarak yliksek ¢lirtk riski olan hastalarda c¢iriik olusumunu azaltmak
veya cocuklarda florozis riskinin azaltilmasi amaciyla florir dozunun azaltilarak florir

etkinliginin arttirilmasi olduk¢a 6nemlidir.

In vitro c¢alismalar Urine inorganik fosfat ekleyerek, dis macunlarindaki florir

konsantrasyonunu diisirmenin mimkiin oldugunu gostermistir[147]. Calisilan polifosfat
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sistemlerinden bazilari sodyum trimetafosfat (STMP), kalsiyum gliserofosfat (CaGP) veya

heksametafosfattir.

Takeshita ve digerlerinin [148] STMP eklenmis disik florurli bir dis macununun minenin
remineralizasyonu Uzerindeki etkisini in situ degerlendirdikleri ¢alismalarinda disik
florirli STMP eklenmis bir dis macununun standart 1100 ppm florirli dis macunununkine
benzer bir remineralizasyon kapasitesi olusturdugunu belirtmislerdir. Bu ¢alismanin

sonuclari Danelon ve digerlerinin[149] calismalarini desteklemektedir.

Freire ve digerlerinin [150] cocuklarda fosfath diistk flortrli dis macunlarinin glrik onleyici
etkilerini degerlendirdikleri randomize kontrollli ¢alismalarinda 500 ppm florir eklenmis
%1 STMP icerikli dis macununu, 500 ppm florir eklenmis %0.25 CaGP icerikli dis macununu
ve 1100 ppm florir igerikli dis macununu karsilastirmislardir. 500 ppm floriir ve STMP
icerikli dis macunu igin gozlemlenen ortalama c¢urik artist 1100 ppm florlr ile
karsilastirildiginda 6nemli Olglide daha distkken, 500 ppm florir ve CaGP igerikli dis
macunu igin bulunan degerlerin 1100 ppm florir igerikli dis macunundan énemli élglide
farkli olmadigini bulmuslardir. 6 yasin altindaki ¢ocuklar icin geleneksel formulasyonlara

glvenli bir alternatif olarak kabul edilebilecegini belirtmislerdir.

2.5.6. Biyomimetik rejeneratif yaklagimlar

Olgun mine aselllerdir ve dis ¢lirigl veya erozyon veya konjenital malformasyon, travma
veya cigneme nedeniyle meydana gelen 6nemli mineral kaybindan sonra yenilenmez.
Baslangic mine lezyonlari ve mikrometre dlizeyinde eroziv alanlari tedavi etmenin yolu,
remineralize edici ajanlarin uygulanmasidir. Floriir veya kazein fosfopeptit amorfoz
kalsiyum fosfat iceren agiz saglig trinleri minenin remineralizasyonunda etkilidir, ancak
bu ticari olarak temin edilebilen Uriinlerin hicbiri organize apatit kristallerinin olusumunu

tesvik etme potansiyeline sahip degildir[151].

Gunlmuzde cirik dis dokularindan, biyolojik benzer dokulara; tamirden, rejeneratif
biyomineralizasyon terapilerine gecis egilimi vardir. Bu alanda calisilan materyallerden
bazilari dentin fosfoproteininden tiiretilmis 8DSS peptidleri, kendiliginden bir araya gelen

P11-4 peptidleri, amelogenin, poli (amido amin) dendrimerler, nanohidroksiapatittir[3].
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8DSS peptidleri

Dentin fosfoproteinleri, dentin hicreleri tarafindan sentezlenen dentin ektraseliler
matriksinin 6énemli bir nonkollajen6z bilesenidir. Dentin matrisinin kalsifikasyonunu
cekirdeklestirme, hidroksiapatit kristallerinin morfolojisini ve blylimesini dizenlemeye
yardimci  olma ve mineralize doku stabilitesinin  dizenlenmesi gibi dentin

biyomineralizasyonunun gesitli yonlerinde rol oynar[152].

Bunlardan aspartat-serin-serin sekiz kat tekrarlari olan 8DSS peptidleri, biyolojik olarak
yonlendirilmis mineral birikimine aracilik etmede en aktif olanlardir ve mineral birikimini

destekleme yetenegine sahiptirler[153].

Yang ve digerlerinin [152] in vitro yapay baslangic mine lezyonlarinda 8DSS'nin
demineralize minenin remineralizasyonunu tesvik etme kapasitesini test ettikleri
calismalarinda mineral birikiminin 8DSS ve NaF uygulanmis orneklerde sadece ylzey
tabakasinda degil, ayni zamanda lezyon gévdesinde de dnemli 6l¢lide yiliksek oldugunu
bulmuslardir. Bu calismanin sonuglari Hsu ve digerlerinin [154] 8DSS peptidlerinin mine
Uzerinde mineral birikimini tesvik etmek ve demineralize minenin ylzey ozelliklerini

iyilestirmek igin kullanimini gosteren galismalarini desteklemektedir.

Bugline kadar, 8DSS peptidleri sadece in vitro olarak incelenmistir. Klinik olarak
kullanildiginda bazi zorluklar gdstermesi muhtemeldir. Ornegin; bu peptidlerin agiz
ortamindaki enzimatik etkiden kurtulup kurtulamayacagi bilinmemektedir. Bir baska sorun
ise 8DSS’in kalsiyumu kuvvetli bir sekilde baglamasi kontrol edilmediginde kalkills

olusumuna yol acabilmesidir[152].

Ancak floriirstiz biyomineralize edici ajan olarak bliylk bir umut vaad eden 8DSS’in klinik

kullanimi daha ileri in vivo calismalarla degerlendirilmelidir.

Kendiliginden bir araya gelen P11-4 peptidleri
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Mine matriks proteinlerini taklit etmek ve hidroksiapatit olusumuna katkida bulunan bir U¢
boyutlu matris olusturmak igin tasarlanmis kendi kendine birlesen peptid P11-4, ylzey alti

lezyonlarinin remineralizasyonu igin kullanilmigtir[155].

Ustiin ve Aktoéren [156] yapay ciiriik lezyonlarinda kendi kendine birlesen peptitlerinin
(P11-4) CPP-ACFP ve NaF iceren ajanlarla biyomimetik remineralize edici etkinligini analiz
etmek ve karsilastirmak amach yaptiklari ¢alismalarinda P11-4'Un en iyi remineralizasyon
etkinligini gosterdigini, ardindan CPP-ACFP ve NaF'nin geldigini gdstermislerdir ve mine
ylzey alti lezyonlarinin biyomimetik remineralizasyonunda basarili bir sekilde

kullanilabilecegi sonucuna variimistir.

Schlee ve digerlerinin [157] baslangic proksimal clirik lezyonlarin tedavisinde kendi
kendine birlesen peptid P11-4'in klinik performansi lzerine yayinladiklari uygulamaya
dayali bir vaka serisinde P11-4 ile tedavi edilen gliriik lezyonlarinin, tedaviden 6—-12 ay sonra
bile stabil kalan, dnemli olglide gelismis bir gorsel goriiniim ve radyografik opasite artisi
gosterdigini belirtmislerdir. Ayni ¢calismanin sonugclarinda P11-4’(in tiikirik tarafindan
yonlendirilen dogal remineralizasyon/rejenerasyon  mekanizmasina dayandigina
inanildigindan, etkinligi kisinin tiklrik kalitesine, 6zellikle mineral igerigine, pH'ina ve akis

hizina bagli oldugunu vurgulamislardir.

P11-4 ulasilmasi zor bir hedefe yonelik 6nemli ve umut vaat eden bir adim olsa da
¢alismalarin sonuglarinin dogrulanmasina ve ek faktorlerin belirlenmesine yonelik daha

uzun siireli kontrolli randomize ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Nanohidroksiapatit (nHAP)

Hidroksiapatit, mineralize biyolojik dokularin ana inorganik bilesenidir. Son vyillarda
nanoteknolojiye ilginin artmasiyla birlikte mineral kaybeden dis minesinin
rekonstriiksiyonu icin biyomimetik bir malzeme olarak nanohidroksiapatit tizerine yapilan

calismalar tartisilmis ve 6nemli ilgi gormdistir.

Nanohidroksiapatit, dis macunlarinda bulundugunda proteinlerle ve ayrica plak ve bakteri

parcalariyla giclu bir sekilde baglanma kabiliyetine sahiptir. Ayrica nanohidroksiapatit,
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mine ylzeyindeki kiiclk delikleri ve ¢okiintileri onardigi icin dolgu gorevi goriir. Bu durum,

nanohidroksiapatiti olusturan pargaciklarin kiiglik boyutu ile gelistirilmis bir islevdir[158].

Najibfard ve digerlerinin [159], nHAP igeren dis macunlarinin erken ¢lirik lezyonlarinin
remineralizasyonu ve demineralizasyonun inhibisyonu  Uzerindeki etkinligini
degerlendirdikleri calismalarinda nHAP iceren dis macunu, florlirli dis macunu ile
karsilastirilabilir remineralizasyona neden oldugunu, girik gelisimini inhibe ettigini bdylece
nHAP iceren dis macununun florirli dis macununa etkili bir alternatif olabilecegini

belirtmislerdir.

Nanohidroksiapatit trlinleri 1980'lerden beri mevcut olsa da florirli dis macunlarina Gstilin
etkinligini kanitlayan iyi tasarlanmis randomize kontrolli g¢alismalara ihtiya¢ devam
etmektedir. Klinisyenlerin flortirli dis macunu veya agiz gargaralarinin vyerine
nanohidroksiapatit igerikli oral hijyen Urinlerini 6nerebilmesi i¢in daha fazla kanit

gereklidir.

2.5.7.0zon

Ozon (03), Ug oksijen atomundan olusan dogal bir gaz molekildir. Atmosferin stratosfer
tabakasi bol miktarda ozon igerir ve canli organizmalari ultraviyole isinlarindan korur. Ozon
havadan daha agir oldugundan yiksek rakimlardan yeryiziine dogru inerken temas ettigi
her tirli kirletici ile birlesir ve havayi temizler ki bu diinyanin kendi kendini temizlemesinin

dogal yoludur[160].

Ozon ilk kez 1840 yilinda ozon tedavisinin babasi olarak kabul edilen Alman kimyager
Christian Friedrich Schonbein tarafindan gézlemlendi. Dr.Edward Fisch, muayenehanesinde
ozon kullanan ilk dis hekimi ve ozonu ameliyatta kullanarak sonuglarini paylasan ise Alman
cerrah Dr. Erwin Payr'dir. Dental cerrahide, ozonlanmis su hemostazi tesvik etmek, yerel

oksijen teminini arttirmak ve bakteri cogalmasini engellemek icin kullanildi[161].

Gunlmuizde dis curiklerini tedavi etmek icin farmasotik yaklasimlarin popilerlik
kazanmasiyla birlikte c¢lriik tedavisi, kavitenin dezenfeksiyonu ve c¢lrik ile iligkili

mikroorganizma seviyelerinin azaltilmasi icin yeni bir konsept olarak ozon tedavisi tanitildi.
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Teorik olarak ozon, aktif ¢liriik lezyonlarinda bakteri sayisini azaltarak ¢lrigin ilerlemesini
gecici olarak durdurabilir, bu durum da restorasyon ihtiyacinin giderilmesiyle veya
geciktirilmesiyle sonuclanabilir. Bu sadece ozonun belirgin antimikrobiyal 6zelliklerine
degil, ayni zamanda ozonun karyojenik bakteriler tarafindan uretilen piruvik asidi asetat ve

karbondioksite oksitledigi gercegine de atfedilir [160-162].

Ozon tedavisi dis hekimliginin hemen hemen her alaninda genis bir uygulama alanina
sahiptir. Essiz Ozellikleri arasinda immiinostimiilan, analjezik, antihipnotik, detoksik,
antimikrobiyal, biyoenerjetik ve biyosentetik etkiler bulunur. Atravmatik, agrisiz, invaziv
olmayan dogasi ve goreceli olarak rahatsizligin olmamasi, hasta tarafindan kabul
edilebilirligini ve uyumunu artirarak onu 6zellikle pediatrik hastalar igin ideal bir tedavi
secenegi haline getirse de[160] clrik yonetimi agisindan daha iyi tasarlanmis, randomize

klinik kontrolli galhismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

2.5.8. Klorheksidin glukonat

Klorheksidin glukonat hiicresel membranlarin bozulmasina sebep olan genis spektrumiu
antimikrobiyal ajandir. 1950'lerden beri klinik kullanimi olan bir biguanid bilesigi, glukonat
tuzudur. Klorheksidin glukonat, o zamandan beri cerrahi el yikamalarda, antiseptik olarak
ve yara sepsisi icin ¢esitli topikal tedavilerde, ayrica plak 6nleyici bir ajan olarak ¢esitli agiz
hijyeni Urinleri icinde ve periodontal hastaligin tedavisi icin topikal yavas saliml araglar
icinde de yaygin sekilde pazarlanmaktadir[163]. Disik konsantrasyonda bakteriyostatik,

yuksek konsantrasyonda ise sitoplazmanin ¢ékelmesine neden olarak bakterisittir[164].

Klorheksidin glukonat, su anda mutans streptokoklara ve dis ¢lirtiklerine karsi en giicli
antimikrobiyal ajandir. Asetat (diasetat), glukonat ve hidroklorir tuzlari olarak bulunur. Dis
¢liriginin onlenmesinde klorheksidin glukonat kullanimi, dis ¢lirGgiinin cerrahi olmayan
bir yonetimi olarak gosterilmistir ve modern clirtik tedavisi modelini temsil etmistir. Hem
plak hem de tikirikte mutans streptokok dizeylerinin azaltiimasi icin glivenli ve etkili bir
antiseptik olarak kabul edilir. Clrtklerin 6nlenmesi icin farkli uygulama yodntemleri
onerilmistir. En sik kullanilanlari; agiz gargaralan (%0,12 ve %0,2), jeller (%0,12 ve %1) ve

verniklerdir (%40'a kadar)[165].
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Brookes ve digerlerinin 2020 tarihli klorheksidinin oral kullamiyla ilgili yaptiklari son
derlemelerinde dis clrlklerinin temelde karbonhidrat varliginda laktik asit Greten
Streptococcus mutans ve lactobacilli spp gibi bakterileri iceren plak olusumundan
kaynaklandigini belirterek %0,2’lik klorheksidinin plak konsantrasyonlarini azalttigi igin
gunlik olarak kullanilabilecegini belirtmislerdir. Fakar klorheksidin uygulamasinin plagi
azaltmasina ragmen dis ¢lriklerini ayni anda azaltmadigina ve %0,2 lik klorheksidin jel
uygulamasiyla Streptococcus Mutans’in azalmadigini belirten ¢alismalar mevcuttur. Dahasi,
dis ylzeyine uygulanan klorheksidin verniginin dis ¢lrGgi oranlarini azalttigina dair gigli
kanitlar yoktur. Cirtgin énlenmesi igin su anda %0.05 sodyum floriir giinliik gargara olarak
onerilmektedir. Eger agiz gargaralari plak azaltma icin kullanilmak isteniyorsa (dis fircalama
ve interdental alanlarin temizlenmesine ek olarak) florirli dis macularinin etkilerini
azaltmamasi amaciyla dis fircalama ve klorheksidin gargara kullanimi arasinda 30 dakika-2

saatten fazla zaman olmalidir.[166]

2.5.9. Arjinin

Arginin, hayvan hicrelerindeki ¢cok yonli amino asitlerden biridir ve sadece proteinlerin
degil ayni zamanda nitrik oksit, (ire, glutamat, kreatin vs sentezi icin de dncli gorevi géren
bir amino asittir[167]. Arginin, insan tikurdginin dogal bir bilesenidir. Tlkurik peptitleri

ve proteinleri bol miktarda arginin icerir[168].

Yapilan ilk in vitro ¢alismalarda, arginin karbonhidrat varliginda bile tikirtgin pH’ini
ylkseltici etkisinden sorumlu ana tlklrik bileseni olarak tanimlandi. Supragingival
biyofilmlerde, arginin esas olarak sitriilin, ornitin, karbondioksit, adenozin trifosfat ve
amonyak Giretmek icin belirli oral bakterilerce metabolize edilir. Arginin metabolizmasindan
amonyak Uretimiyle birlikte sitoplazmik ve cevresel pH artislari goriillr ve oral bakterilerce

kullanilan c¢esitli mekanizmalarda kullanilir[169].

Cok sayida calisma, argininin oral biyofilmlerin pH ve ekolojisini etkileyebilecegini
gostermistir. Sonuc olarak, daha fazla remineralizasyonla c¢liriik lezyonu olusumunun
onlenmesini arttirmak icin ¢oziinmeyen kalsiyum ve 1450 ppm florlir (sodyum

monoflorofosfat) iceren dis macunu (%1,5 arginin icerikli) tanitildi. Biyofilm pH'i Gizerindeki
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bu potansiyel etki, mekanik plak kontrolini destekleyerek, konakgi ile biyofilm
homeostazinin  korunmasina yardimci  olur. Arginin olmayan formilasyonlarla
karsilastirildiginda arginin + florlir + kalsiyum formulasyonu igin tutarh Ustiin sonuglar
gosteren birka¢ randomize klinik ¢alisma yuratdlmastir. Yakin tarihli bir sistematik
inceleme ve meta-analiz, bu formilasyonun potansiyel olarak daha (stin bir ¢lriik onleyici
etki sundugu sonucuna varmistir. Farkli bir sistematik derleme, yirutilen ¢alismalardaki
ylksek ticari 6nyargi riski nedeniyle, mevcut kanitlarin arginin iceren dis macununun Ustin
cliriik 6nleyici etkinligini desteklemek icin yetersiz oldugu sonucuna varmistir. Ozet olarak,
klinik deneyler, bu formilasyonun, tek basina florirli dis macununun performansini
onemli 6lctide artirma potansiyeline sahip oldugunu gostermistir; ancak, sonuclar yiiksek
kaliteli, uzun vadeli ve potansiyel olarak daha az 6n yargili ¢alismalarda onaylandiktan sonra

nihai oneriler yapilmaldir[76].

2.5.10. Ksilitol

Uzun yillardir yapay tatlandirici olarak kullanilan ksilitol pek ¢ok meyve sebzede dogal
olarak bulunan 5 karbonlu bir seker alkoliidiir. Stikroz ile ayni kalori degerine/ tathhga
sahiptir ve sakizlarda tatlandirici olarak karyojenik olmadigi gosterilmistir. Ksilitolin ¢lirtik
onleyici etkisi simdiye kadar, streptokoklarin mutans grubunun ve dis plaginin blylimesini
ve metabolizmasini inhibe etme kabiliyeti ile gosterilmistir. Ksilitolli sakizlarin dogal ve
yapay clriik lezyonlarinin sertligini arttirdigini ve remineralize ettigi, ¢liriglin ilerlemesini
durdurdugu da bildirilmistir ve bunlar, ksilitol ile tatlandiriimis sakizin tikdrik akigini

uyarma Ozelligine atfedilmistir[170].

Etki mekanizmasi bilinmemekle birlikte, ksilitolin sulu ¢ozelti icinde kalsiyum ile
birlestigine, kalsiyum ve / veya fosfat iyonlarinin mineden ¢oziinmesini engelledigine ve
mine remineralizasyonu icin gerekli kalsiyum tasiyicisi olarak hareket ettigine
inanilmaktadir. Ayrica ksilitol florlir ile birlikte kullanildiginda demineralizasyonun

engellendigi ve remineralizasyonun arttigi bilinmektedir[171].

Miake ve digerlerinin yiksek cozundrlikli elektron mikroskobu ve mikroradyografik

degerlendirmeyi iceren c¢alismalarinda, kontrol grubuyla karsilastirildiginda %20 ksilitol
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solisyonuna batirilmis mine oOrneklerinin orta ve derin katmanlarinda vyiksek bir

remineralizasyon gosterildi[171].

insan minesinde floriir ve ksilitol icerikli dis macunlarinin remineralizasyon etkinliklerinin
degerlendirildigi bir ¢calismada 500 ppm floriir (NaF) ve %5 ksilitol igerikli dis macunu 14
glinlik tedavi sonucunda sadece 500 ppm floriir icerikli dis macununa kiyasla
remineralizasyonu arttirdigi gosterilmistir ve mevcut bulgularla 500 ppm florir ve %5
ksilitol icerikli dis macununun hem ciiriik 6nleyici hem de florozisi azaltmada yararli

olabilecegi belirtilmistir[172].

2.5.11. Kitosan

Kitin, dogada bol miktarda bulunan ve lifli bir yapi ile karakterize edilen hayvansal kdkenli
bir polisakkarittir. Karides, yengec ve i1stakoz gibi bécek ve kabuklularin dis iskeletinin ana
bileseninin temelini olusturur. Kimyasal yapisi selliloza benzerdir[173]. Kitosan; kitinin
deasetilasyonuyla elde edilen bakterisidal ve/veya bakteriyostatik 6zellikler gésterdigi icin
dis curuklerinin 6nlenmesine yonelik ¢calismalarda kullanilan dogal bir polimerdir. Kitosan
ayrica toksik olmadigi kabul edilen biyolojik olarak uyumlu ve biyolojik olarak

parcalanabilen bir materyaldir[174].

Arnaud ve digerlerinin[174] kitosanin de-remineralizasyon siireclerindeki etkisini ve
antikaryojenitesini arastirdiklari in vitro pH siklusu ¢calismalarinda kitosan, dis minesinin de-
remineralizasyon surecini etkilemis ve konstrasyon / maruziyet slresine bagh olarak
minenin %55-81 araliginda mineral kaybinin inhibisyonuna yol agmistir ve kitosanin asit

penetrasyonunun 6nlenmesinde mekanik bir bariyer gorevi gérebilecegini varsaymislardir.

Zhang ve digerlerinin[175] kitosan ile 6n tedavi uygulanmis baslangic mine lezyonlarinin
pelikil tabakasi varliginda biyoaktif cam ile remineralizasyonunu arastirdiklari
calismalarinda kitosan ile 6n tedavi uygulanmis biyoaktif camve biyoaktif cam-poliakrilik
asit gruplari daha fazla ylizey ve yilizey alti mikrosertligi gosterdi. Kitosanla 6n tedavi
uygulanmis biyoaktif cam grubu sadece biyoaktif cam uygulanmis gruptan daha yogun
ylzey alti yapisi gosterdi. Kitosanla 6n tedavi uygulanmis biyoaktif cam ve poliakrilik asit

grubu, biyoaktif cam ve poliakrilik asit grubuna kiyasla Taramali Elektron Mikroskobisi ile
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incelemelerinde daha mine benzeri yap!i sergiledi. Sonucta kitosan uygulanmis gruplarin,
sadece ylzeyde degil, ayni zamanda ylizey altinda da mikrosertligi arttirmada diger
gruplara gore anlamli olmayan daha bulylk bir egilime sahip oldugu, pelikil varliginda
kitosanin ylizey alti remineralizasyonunu attirma potansiyelinin etkilenmedigi, kitosan ile
on tedavi uygulanmis biyoaktif cam grubunun diger tiim gruplara kiyasla daha yliksek ylizey

biyomekanik 6zellikleri ve yogun alt ylizey gosterdigi belirtilmistir.

Ayrica, gelecek vaat eden biyomateryallerden biri, mineral icerigi saglayan ve Ca-P'nin
organizasyonunu etkileyen, mine benzeri bir yapi olusturan kitosan-amelogenin
hidrojelidir. Amelojenin tlirevi peptidler iceren kitosan hidrojelin antibakteriyel ve

remineralizasyon potansiyeli gdsterilmis ve klinik yararlihg dogrulanmistir[176].

2.5.12. Dogal uriinler

Curimeyi azaltici ve onleyici alternatif yaklasimlardan biri de dogal Griunlerdir. Clirtk
onleyici etkilere sahip dogal Urlinler gesitli yiyecekler, icecekler, gicekler veya geleneksel
bitkiler olabilir. Etkili bilesenlerin ¢gogunun polifenol bilesikleri oldugu kanitlanmistir. Dogal
drunlerin ¢ogu antibakteriyel ajanlar olarak incelenirken, bazilarinin de/ remineralizasyon
dengesini degistirmede etkili oldugu bulunmustur. Bununla birlikte, clriik 6nleyici etki
mekanizmalari, dogal Urinlerin ¢ogu icin hala belirsizdir. Gelecekte, in vitro deneyler,
hayvan galismalari ve in situ arastirmalar yoluyla yeni ve etkili dogal Urinler aramak icin
daha fazla gaba harcanmasi ve nanoteknoloji gibi yeni teknolojilerin yardimiyla bunlarin

¢lirtk 6nleyici etkilerinin arttirilmasi gerekiyor[177].

En umut verici olan dogal Urinlerden biri galla chinensis’tir. Parazitik yaprak bitleri
tarafindan Uretilen ve demineralizasyonu engellemede, remineralizasyonu ve floririin

etkinligini artirmada etkili oldugu bulunan bir Griindir[3].

Cheng ve digerlerinin [178] galla chinensis bilesiklerin ve bunlarin floriir ile kombine
etkilerinin in vitro baslangic mine lezyonlarinin remineralizasyonu (zerindeki etkisini
inceledikleri c¢alismalarinda galla chinensis'in kimyasal bilesenlerinin dis minesinin
remineralizasyonunu artirmayi basardigini ayrica remineralizasyonu arttirmada flordr ile

kombine etkileri bulundugunu belirtmislerdir.
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Bir diger dogal lrlin arap zamki veya akasya zamki olarak bilinen bir agac recine sizintisidir
ve ¢ok eski zamanlardan beri bilinen 6nemli bir maddedir[179]. Esas olarak yiksek
molekiler agirlikli polisakkaritlerden olusur ve vyiksek konsantrasyonlarda kalsiyum,
magnezyum ve potasyum tuzlari ve hidrolizden sonra arabinoz, galaktoz, ramnoz ve

glukuronik asit Grlinleri icerir[180].

Onishi ve digerlerinin [180] arap zamkinin girik benzeri mine lezyonlari Uzerinde
remineralizasyon etkinliklerini degerlendirdikleri ¢galismalarinda arap zamkina maruz kalan
azi dislerinin remineralizasyon orani, NaF'ye maruz kalanlara benzer iken, her ikisinin

oranlari distile su kontrol grubundan énemli 6lglide daha yuksekti.

Bunlarin yaninda kitosanin bakterisit ve bakteriyostatik etkisi, propolisin antibakteriyal,
antioksidan etkileri, kakao ve kahvenin bakteriyel adezyonu engelleme potansiyelleri,
probiyotikler ile agiz florasinin dizenlenmesi gibi etkileri ile remineralizasyona olan
katkilarinin detayli ¢alismalarla desteklenmesi ve vyeni alternatif remineralizasyon

ajanlarinin galisiimasina ihtiyag vardir.

Son donemde remineralizasyon potansiyeli arastirilmaya baslanan dogal ajanlardan bir
tanesi de aloe veradir. Konuyla alakali oldukga sinirli galismalardan bir tanesinde Silva ve
digerleri florirli dis macunu ve aloe vera dis jeli kullanilarak dis fircalamanin yapay mine
lezyonlari Gzerindeki etkilerini Knoop sertlik degeri (KHN) analizi ile degerlendirmeyi
amacladiklari ¢ahsmalarinda saglam sigir kesici disleri ile hazirladiklari 6rnekleri
demineralize ederek yapay clirlik lezyon olusumunu saglamislar. Deneyde 1450 ppm florur
icerikli dis macunu ile aloe vera bazl dis jeli 10.000, 25.000, 50.000 ve 100.000 fircalama
dongitlerinde kullanilmistir. Knoop mikrosertlik degerleri demineralizasyon sonrasi ve
fircalama dongiileri sonrasinda olcilmistir. Sonug olarak fircalama siireleri arasinda
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farklar oldugunu gézlemlemislerdir. Aloe vera
dis jeli 10.000, 25.000 ve 100.000 doéngtide 1450 ppm florir icerikli dis macunundan daha
yliksek KHN degerleri sergilemistir. Bu calismada Knoop mikrosertliginin sonuglari, aloe
vera bazli dis jelinin, minede baslangic lezyonlari (izerinde florir icerikli dis macunu kadar
etkili oldugunu gostermistir. Bu nedenle, cliriik 6nleme potansiyelini en (st diizeye

cikarirken florozis gelisme riskini en aza indirmek icin, aloe vera bazh dis jeli (flortr



49

icermeyen), Ozellikle 6 yasindan kicik cocuklarda agiz hijyenine bir alternatif olacagini
vurgulamislar ve aloe vera dis jelinin demineralize mine ylizeyindeki remineralizasyon
mekanizmasini  netlestirmek icin daha fazla g¢alisma yapilmasi  gerektigini

belirtmislerdir[181].

Bu konudaki sinirli arastirmalar ve toplumda dogal Urinlere artan talep g6z 6nline
alindiginda ¢alismamizda sadece aloe vera uygulamasinin ve farkli floriir formilasyonlariyla
birlikte farkh flor miktarlarina sahip dis macunlarinin demineralize mine Uzerindeki
demineralizasyon-remineralizasyon etkinliklerinin in vitro kosullarda degerlendirilmesi

amaclanmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismanin tiim deney asamalari, Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Restoratif Dis

Tedavisi Anabilim Dali Arastirma Laboratuvari’nda gergeklestirildi.

In vitro olarak planlanan tez ¢alismamiza, Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurul'u tarafindan 16.07.2020 tarihli GUDHKAEK. 2020.15/3 karar no’lu

etik kurul onayi alinarak baglandi.

3.1 Gereg

3.1.1 Dis Orneklerinin Hazirlanmasinda Kullanilan Araglar

Pomza, polisaj fircasi, elmas separe

Soguk tamir akriligi (integra, bg-dental, Ankara, Tiirkiye) (Resim 3.1.)

Zimpara ve polisaj cihazi (Presi Mecapol P230 (Grenoble, Fransa)) (Resim 3.2.)
Silikon karbid kagitlar zimparalar (Atlas brand, English abrasives, ingiltere)

Tirnak cilasi (Flormar No:48, Kosan Koz. San. Ne Tic. A.S. G.0.S.B., Kocaeli, Tiirkiye)
3.1.2. Kullanilan soliisyonlar

Galismamizda iki ayri sollisyon kullanilmistir. Bunlar 6rneklerin yizeylerinde baslangig mine
lezyonu olusturulmasi ve pH siklusunun demineralizasyon asamasinda kullanilmak Gzere
pH: 4,5 demineralizasyon solisyonu ve pH siklusunun remineralizasyon asamasinda

kullanilmak Gzere pH: 7,0 remineralizasyon sollisyonudur(Resim3.4.).

Demineralizasyon ve remineralizasyon sollsyonlarinin icerik ve pH degerleri sirasiyla

Cizelge 3.1. ve Cizelge 3.2’de gosterildigi gibidir.
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Resim 3.1. Soguk tamir akriligi

Resim 3.2. Zimpara ve polisaj cihazi
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Her olgimden 6nce pH metrenin(ADWA AD12, Szeged, Macaristan) pH:4 ve pH:7 tampon
¢ozeltileri (ChemBio Laboratory research, istanbul, Tiirkiye) kullanilarak kalibrasyonu

yapilmistir.

9 cB2211
v o
pH7 @ 25°C 2 pH4 @ 25°C
;UFFER SOLUTION BUFFER SOLUTIQy

Resim 3.3. Tampon ¢ozeltileri ve pH metre

Resim 3.4. Demineralizasyon ve remineralizasyon solisyonlari
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Cizelge 3.1. Demineralizasyon sollisyonu icerik ve pH degeri

Demineralizasyon Soliisyonu

2,2 mM kalsiyum klorid CaCl,
2,2 mM sodyum dihidrojen fosfat NaH2PO4
50 mM asetik asit CHsCOOH
1M potasyum hidroksit KOH

PH: 4,5 (pH ayarlamasi KOH kullanilarak yapildi)

Cizelge 3.2. Remineralizasyon sollisyonu icerik ve pH degeri

Remineralizasyon Soliisyonu

1,5 mM kalsiyum klorid CaCl,
0,9 mM sodyum dihidrojen fosfat NaH;PO4
150 mM potasyum klorit KCl

1 M potasyum hidroksit KOH

PH: 7,0 (pH ayarlamasi KOH kullanilarak yapildi)

3.1.3. Aloe veranin hazirlanmasi

Aloe vera vyapraklari steril bir bicakla kesildikten sonra Gzerindeki toz ve kalintilarin

uzaklastiriimasi adina akar su altinda yikandi. Yapraklari steril bicakla diseke edildi. Renksiz
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parankimat6z doku yani alojel kazindi 6nce kigik pargalara ayrildi ve ezilerek homojenize

hale getirildi ve uygulandi. Her islemden Once taze bir sekilde hazirlandi.

Resim 3.5. Aloe vera bitkisi

3.1.4 Kullanilan dis macunlari ve igerikleri

Deneyde kullanilan materyal se¢ciminde aloe vera etkinliginin kiyaslanmasi igin, aloe vera
iceren ve icermeyen farkli flor oranlarina sahip dis macunlari segildi. Deney materyalleri ve

icerikleri gorselleriyle birlikte asagida siralanmistir.

Florir icermeyen dis macunu (R.0.C.S. Junior; WDS, Moskova, Rusya)

Su, gliserin, silika, ksilitol (%12), kokamidopropil betain, sodyum lauroil sarkosinat, populus
tremuloides kabugu 6z, ksantan sakizi, aroma, kalsiyum gliserofosfat, hidroksiasetofenon,
sodyum benzoat, potasyum sorbat, sodyum sakarin, magnezyum kloriir, 0-cymen-5-ol,

potasyum hidroksit
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Resim 3.6. Florlir icermeyen dis macunu

Florlr icermeyen aloe vera icerikli dis macunu (SPLAT Special Organik Dis Macunu,

Novgorod, Rusya)

Hidrojene nisasta hidrolizati, su, hydrated silica, gliserin, sodyum coco siilfat, aroma, seliiloz
sakizi, sodyum benzoat, cinko glukonat, kalsiyum laktat, potasyum sorbat, ksantan sakizi,
stevia rebaudiana yapragi ekstresi, limonen, turunggil limon kabugu yagi, ¢cay agaci yaprak
yagl, turuncgil aurantium bergamia kabugu yagi, dipotasyum glisirizat, melia azadirachta
yapragl ekstresi, portakal kabugu Yagi, ananas sativus meyve 6zl, melia azadirachta ¢icek
0zU, maltodekstrin, okaliptis globulus yapragi yagi, linalool, aloe barbadensis yapragi

ekstresi

oreANIC 5

Resim 3.7. Floriir icermeyen aloevera icerikli dis macunu
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1100 ppm florir icerikli dis macunu (Oral-B KIDS, P&G, Gross-Gerau, Almanya)

Sorbitol, su, hidrath silika, sodyum lauril silfat, trisodyum fosfat, aroma, selliloz sakizi,
sodyum fosfat, sodyum sakarin, sodyum floriir (1100 ppm), karbomer, limonen, polisorbat

80, sodyum hidroksit, cl 42090

Resim 3.8. 1100 ppm floriir igerikli dis macunu

1000 ppm floriir ve aloe vera icerikli dis macunu (LR Aloe vera KIDS, LR Health & Beauty,

Ahlen, Almanya)

Sorbitol, aloe barbadensis 6z, hidrath silika, ksilitol, su, ksantan sakizi, sodyum C14-16
olefin silfonat, aroma, kalsiyum gliserofosfat, sodyum floriir (1000 ppm), mika, Ci 19140

(sar1 5), CI 42090(mavi 1), Cl 77891 (titanyum dioksit)

Resim 3.9. 1000 ppm florir ve aloe vera igerikli dis macunu
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1450 ppm florir icerikli dis macunu (Colgate Total,Colgate-Palmolive, Guangzhou, Cin)

Gliserin, su, hidrath silika, sodyum lauril siilfat, arjinin, aroma, ginko oksit, seliiloz sakizi,
poloxamer 407, cinko sitrat, tetrasodyum pirofosfat, ksantan sakizi, benzil alkol,
kokamidopropil betain, sodyum florir (1450 ppm), sodyum sakarin, fosforik asit, sukraloz,

Ci1 77891

Resim 3.10. 1450 ppm florur igerikli dis macunu

1440 ppm floriir ve aloevera icerikli dis macunu (LR Aloe vera sensitive protect tooth

paste, LR Health&Beauty, Ahlen, Almanya)

Aloe barbadensis yaprak suyu, kalsiyum karbonat, gliserin, sorbitol, potasyum klorir, silika,
sodyum monoflorofosfat (1440 ppm), kokamidopropil betain, hidroksietilseliiloz, aroma,

sodyum sakarin, sodyum hidroksit, Cl 42090(mavi 1), C119140(sari1 5)

Resim 3.11. 1440 ppm florir ve aloevera icerikli dis macunu
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3.1.5. Macun soliisyonlarinin hazirlanmasi

Calismamizda deney materyalleri agirlikca 1/3 oraninda distile su ile bulamag haline
getirilerek kullanildi. Hassas terazi (Presica XB 220A; Presica Instruments, Dietikon, Isvicre)
(Resim 3.12.) kullanilarak agirhigr belirlenen macun ve distile su tlp igerisinde
birlestirildikten sonra karistirici (Advanced Vortex ZX3, Velp scientifica) kullanilarak
homojen bir karisim olusmasi saglandi. Deney materyalleri her uygulamadan 6nce taze

olarak hazirlandi. (Resim 3.13.)

Resim 3.12.Hassas terazi
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Resim 3.13. Karistirici ve tip icerisinde homojenize edilen macun sollisyonu

3.1.6. Vibrasyon cihazi

Vibrasyon cihazi (Mikrotek dental, RC-404, Ankara, Tiirkiye) (Resim 3.14.)

3.1.7. Mikrosertlik cihazi

Hazirlanan 6rneklerin baslangig, lezyon olusumu sonrasi ve deney bitiminde mikrosertlik
analizlerinin yapilmasi igin Vicker’s sertlik 6lgim cihazi (Shimadzu HMV-700 Shimadzu,

Kyoto, Japonya) kullanildi (Resim 3.15.).

Resim 3.14. Vibrasyon cihazi
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Resim 3.15. Mikrosertlik cihazi

3.2. Yontem

3.2.1. Power analiz

Aloe vera iceren veya icermeyen farkli florir iceriklerine sahip dis macunlarinin
remineralizasyon etkinliklerinin demineralize mine 6rnekleri lizerinde mikrosertlik 6lcim{i
ile in vitro olarak mikrosertlik degerleri agisindan 0,40’lik etki buyuklugl dikkate alindiginda
herhangi 2 grup arasindaki farklarin %80 gli¢ ve %5 yanilma diizeyinde istatistiksel olarak
onemliligini test edebilmek icin gruplarin her birine en az 14 ’er 6rnek alinmasi planlandi.
1:4 oraninda olasi veri kaybi dikkate alindiginda alt gruplarin her birine en az 18 ’er 6rnegin
dahil edilmesi éngériildii. Orneklem genisligi hesaplamalari G*Power 3.1.9.6. (Franz Faul,

Universitat Kiel, AlImanya) paket programinda yapildi.
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3.2.2. Dis segimi

In-vitro olarak yiiriitiilen calismamizda dis secimi; cekim endikasyonu konulan insan molar
disileri arasindan gorsel olarak incelendiginde ¢lrtk, kirik, catlak, restorasyon,
demineralizasyon, hipomineralizasyon, asinma olan disler ¢alisma disi birakilarak yapildi.
Gekimi yapilan dislerin Gzerindeki eklentiler mekanik olarak uzaklastirildiktan sonra pomza
ve polisaj fircasi kullanilarak temizlendi. En fazla 2 ay sireyle haftalik olarak degistirilerek

distile suda bekletildi.

3.2.3. Orneklerin hazirlanmasi

Calismamiz dislerin hem vestibil hem de palatinal ylizeyleri kullanilacak sekilde planlandigi
icin oncelikle dislerin kdkleri mine sement birlesiminden su sogutmasi altinda elmas separe
yardimiyla ayrildiktan sonra kokleri ayrilan disler yine su sogutmasi altinda mezio-distal
olarak ikiye ayrildi. Her bir yari vestibiil veya palatinal ylzey Ust kisimda kalacak sekilde
onceden hazirlanan 1,5 cm ¢apinda 1 cm yuksekliginde silindirik silikon kaliplar kullanilarak
soguk tamir akriligi icerisine gomuldi. Akrilin polimerizasyonu esnasinda ortaya ¢ikan
iIsidan korumak icin drnekler polimerizasyon esnasinda su icerisinde bekletildi. Akrilin
polimerizasyonunu takiben oOrneklerin mikrosertlik 6lcimi yapilacak ylzeyleri zimpara
polisaj cihazinda sirasiyla 400, 600, 1200 gritlik silikon karbid kagit zimparalar kullanildiktan
sonra yumusak killi bir firca yardimiyla akar su altinda nazikge fircalanarak organik kalintilar

uzaklastirildi ve ylizey islemleri tamamlandi.

Parlatilan ylzeylere 3x3 mm? lik bir alan acikta kalacak sekilde etiketler yapistirildi ve kalan

yuzeyler tirnak cilasi ile iki kat kaplandi (Resim 3.16.).
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Resim 3.16. Mine ylzeyinin 3x3 mm?lik alani acikta kalacak sekilde tirnak cilasi ile
kaplanmis gorintisu

3.2.4. Baslangi¢ mikrosertlik 6lglimlerinin yapilmasi

Akrile gomiilen ve ylzey islemleri tamamlanan 6rneklerin baslangi¢, lezyon olusumu
sonrasi ve deney sonrasi mikrosertlik Olgclimleri Vicker’s sertlik 6lcim cihazi ile ayni
prosedir kullanilarak yapilmistir. Hazirlanan mine ornekleri test mikroskobunun altina
yerlestirilerek X40 buyutme ile 3x3 mm?lik alanda mikroskop tablasi hareket ettirilerek ve
kenar boélgelerden kaginilarak net goriintii saglandi. Mine 6rneklerine 10 saniye siireyle 200
gram kuvvet uygulandiktan sonra elmas ucun mine Uzerinde olusturdugu seklin
kosegenlerinin uzunlugu 6lcildi ve cihaz mine 6rneginin mikrosertlik degerini otomatik
olarak hesapladi. Olgiimler 3x3 mm?lik alanda birbirinden farkli noktalardan 3 kez

tekrarlandi ve elde edilen veriler kaydedildi.

3.2.5. Baslangi¢c mine lezyonlarinin olusturulmasi ve mikrosertlik ol¢limii

Baslangic mikrosertlik degerleri belirlenen o6rnekler pH:4,5 olarak hazirlanan
demineralizasyon c¢ozeltisinde 7 giin slireyle 37°C etlivde bekletildi. Demineralizasyon
sollisyonu her giin tazelendi. 7 gliniin sonunda etiivden g¢ikarilan érnekler akar su altinda
ylzeye zarar vermeden nazikce durulandi ve orneklerin kurutulmasinin ardindan

ylzeylerde opak beyaz lezyon olusumu gozlendi. Lezyon olusumu sonrasi sertlik
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degerlerinin belirlenene kadar gecen siirede dehidratasyonun énlenmesi icin distile suda
beklemeye alindi. Orneklerin lezyon olusumu sonrasi sertlik dlgiimleri yine Vicker’s sertlik
Ol¢lim cihazi kullanilarak ayni prosediirde tekrarlandi. Yapilan 6lcimlerde minumum hata
olmasi agisindan baslangi¢ 6lcimi sonrasi dis ylizeylerinde Vicker’s ucuyla olusturulan
sekiller tespit edilerek, olusan sekillerin yakinindan olciimler yine 3’er kez olmak Uzere

tekrarlandi ve kaydedildi.

3.2.6. Galisma gruplarinin hazirlanmasi

Ornekler; baslangi¢ lezyon olusumu sonrasi Vicker’s sertlik dlclimlerinin ortalama degerleri
benzer olacak sekilde dnce 2 ana gruba sonra da 4’er alt gruba rastgele dagitildi. Her alt
grupta ornek sayisi n=18 olacak sekilde 8 ayri seffaf kapakl kutuya yerlestirildi ve kutular

isimlendirildi. Sekil 3.1’de ¢alisma gruplari 6zetlenmistir.

Aloe vera icermeyen Aloe vera igeren
Grup (A) Grup (B)
(n=72) (n=72)

B1:
A1l: Distile su (n=18) Sad(:c_elz;oevera

| \

B2: Floriir igermeyen

aloe vera igerikli dis
macunu (n=18)

A2: Florurr icermeyen
dis macunu (n=18)

\ A
A3: 1100 ppm floriir B3: 1000 ppm florur ve
icerikli dis macunu aloe vera igerikli dis
(n=18) macunu (n=18)
[ [
A4: 1450 ppm floriir B4: 1440 ppm florir ve
iceren dis macunu aloe vera igerikli dis
(n=18) macunu (n=18)

Sekil 3.1. Calisma gruplari
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3.2.7. pH siklusu ve deney materyallerinin uygulanmasi

Ornekler agiz ortamindaki degisiklerin taklit edilmesi amaciyla érnekler 14 giin boyunca pH
siklusuna tabi tutuldu. Her bir siklusun baslamasindan 6nce 6rnekler akar su altinda
durulandi. 08.00 itibariyle bitin 6rneklere deney materyalleri uygulanmaya baslandi.
Distile suyla islem 0Oncesi homojenize edilerek hazirlanmis deney materyalleri silikon
kaliplara esit sekilde olacak sekilde yerlestirildikten sonra 6rnekler ayri ayri deney materyali
icerisine daldinldi. Deney materyalleri, disleri fircalarken agiz igerisinde meydana gelen
akisi taklit etmek amaciyla vibrasyon cihazi Uzerinde titresim olusturularak 2 dakika
boyunca uygulandi. Deney materyali uygulanan érnekler akar su altinda nazikge durulandi.
Biitliin 6rneklere deney materyalleri 1 saat icinde uygulandi. 09.00 itibariyle ayni grupta
olan ornekler ayrilmadan esit miktarda demineralizasyon sollisyonuna ayri ayri olacak
sekilde yerlestirildi. 6 saat boyunca demineralizasyon soliisyonunda bekletildikten sonra
akar su altinda nazikg¢e durulandi. 15.00 — 16.00 aralig§inda yeniden deney materyallerinin
uygulanmasi islemi ayni sekilde yapildi. Akar su altinda nazik¢e durulanan 6rnekler ertesi
sabah 08.00’a kadar kalacak sekilde yine ayni gruptaki 6rnekler ayrilmadan esit miktardaki
remineralizasyon sollisyonlarina ayri ayri yerlestirildi. Boylece 16 saat remineralizasyona
birakilan érnekler ertesi glin tekrardan ayni siklusa toplamda 14 giin boyunca tabi tutuldu.

pH siklusunun bir glinl Sekil 3.2’de gosterildigi gibidir.



66

Deney Materyallerinin Uygulanmasi
(08:00-09:00)

> [Demineralizasyon (6 saat)

> Deney Materyallerinin Uygulanmasi
l (15:00-16:00)

>P2rrcomcCoO

|

Remineralizasyon (16 saat)

Sekil 3.2. Bir glinliik pH siklusu

3.2.8. Mikrosertlik 6l¢iimii ve istatistiksel analiz

14 gilinlik pH siklusu tamamlanan érneklerin son mikrosertlik 6lgimi yine Vicker’s sertlik
Olciim cihazi kullanilarak, 6l¢im asamasindan kaynakli meydana gelebilecek hatalar
minimalize etmek amaciyla daha 6nce baslangic ve lezyon olusumu sonrasi 6l¢lim sirasinda

Vicker’s ucuyla olusturulan sekiller tespit edilerek yakinindan 6lgtiim yapildi ve kaydedildi.

Surekli degiskenleri tanimlamak igin deskriptif istatistikler kullaniimistir (ortalama, standart

sapma, minimum, medyan, maksimum).

Bagimli ve normal dagilima uygun olmayan iki stirekli degisken arasindaki iliski icin Wilcoxon
Signed Rank test ile incelenmistir. Bagimsiz ve normal dagilima uygunluk goéstermeyen
ikiden fazla degiskenin karsilastirmasi Kruskal Wallis testi ile yapilmistir. Bagimsiz ve normal
dagihima uygunluk gostermeyen iki degiskenin karsilastirmasi Mann Whitney U testi ile

yapilmistir.
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istatistiksel anlamlilik diizeyi 0,05 olarak belirlenmistir. Analizler MedCalc Statistical
Software  version 12.7.7 (MedCalc  Software bvba, Ostend, Belgium;

http://www.medcalc.org; 2013) Programi kullanilarak gergeklestirilmistir.


http://www.medcalc.org;/
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4.BULGULAR

Bu tez ¢alismasinda aloe vera iceren ve icermeyen farkli dis macunlarinin remineralizasyon
etkinlikleri g¢ekilmis insan disi mine ornekleri lzerinde Vicker’s sertlik dlgim ydntemi
kullanilarak degerlendirildi. Vicker’s sertlik degerleri (VHN) kontrol grubu (Grup Al-distile
su) ve saf aloe vera jel (Grup B1) ile florirsiiz (Grup A2), floriirsiiz aloe vera igerikli (Grup
B2), 1100 ppm floriirli (Grup A3), 1000 ppm florir ve aloevera icerikli (Grup B3), 1450 ppm
florirlt (Grup A4) ve 1440 ppm florir ve aloe vera (Grup B4) igerikli ticari olarak ulasilabilen
cesitli dis macunu gruplarinda degerlendirildi. Sertlik 6lctimleri Vicker’s sertlik 6l¢iim cihazi
(Shimadzu HMV-700 Shimadzu, Kyoto, Japonya) kullanilarak karsilastirmali olarak

incelendi.

Calismada yer alan toplam 8 gruptan elde edilen baslangig, demineralizasyon sonrasi ve pH
siklusu sonrasi ylizey mikrosertlik degerlerinin ortalama, standart sapma, minumum,
maksimum ve medyan degerleri ile birlikte grup ici (Wilcoxon test) ve gruplar arasi (Kruskal
Wallis test) karsilastirmalarinin sonuglari Cizelge 4.1’de gosterilmistir. Tium gruplarin
baslangi¢, demineralizasyon sonrasi ve pH siklusu sonrasi mikrosertlik ortalamasi degerleri

Sekil 4.1’ de verilmistir.

Gruplar arasi karsilastirmalarda (p*) tim gruplardan elde edilen baslangic ve
demineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerleri ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamh
farklihk bulunmazken (p>0,05), siklus sonrasi degerlerde anlamli farklihklar gozlendi
(p<0,001). Grup ici karsilastirmalarda baslangic ve demineralizasyon sonrasi (p?), baslangic
ve siklus sonrasi (p?) mikrosertlik degerleri ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli
farkhhk gézlenirken (p<0,001), demineralizasyon sonrasi ve siklus sonrasi (p3) degerlerin
karsilastirilmasinda Grup A3 ve Grup B3’te istatistiksel olarak anlamh farklilik tespit
edilmedi. Grup A1, A2, A4, B1, B2 istatistiksel olarak anlamli oranda disiik, Grup B4 ise

istatistiksel olarak anlamli yiiksek mikrosertlik degerleri gosterdi.
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Cizelge 4.1. Baslangig, demineralizasyon sonrasi ve pH siklusu sonrasi ylizey mikrosertlik
degerleri (ortalama, standart sapma, minumum, maksimum, medyan), grup
ici (Wilcoxon test) ve gruplar arasi (Kruskal Wallis test) karsilastirma sonuglari

Baslangig Demin. Sonrasi | Siklus Sonrasi
Ort.+SS Ort.+SS Ort.+SS pt p2 p3
Med (Min.- Med (Min.- Med (Min.-
Maks.) Maks.) Maks.)
350,89+29,05
’ ’ 201#55,36 43,11+25,15
- 346'1‘713;)97’33' 192,33 (114-323,33) | 35,05 (13,1-121) | %001 | <0,001 1 <0,001
343,44+29,05
’ ’ 202,61+58,54 23,09+7,19
- < < <
A2 A 190,83 (116-299) | 23,37 (12,3-37,1) 0,001 0,001 0,001
383,67)
A3 345,74+29,84 192,54+46,29 181,86+42,27
339,5 (292,67- 176,67 (136,67- 178,5(100,57- | <0,001 <0,001 0,728
404,67) 287,33) 262)
A4 350,06+32,27 204,76+47 88 152,39+61,51
347,17 (272,33- |, (140,67.294) 132,17 (97,3- <0,001 <0,001 0,003
414,33) ’ ’ 358,33)
+ +
B1 345,94+26,44 197,7466,6 20,5346,54
346 (297,33- 182,67 (121,67- | oo (9,8.29.27) <0,001 <0,001 | <0,001
393) 310,67) e ATEE
+ +
B2 343,3+24,21 196,95:46,48 36,36+12,63
344,5(297,33- | 'L (123.286) 37,27 (14,83- <0,001 <0,001 | <0,001
401,67) ’ 54,27)
B3 347,31433,26 194,59+48,72 189,82+41,26
350 (248,33- 188,67 (126,67- | 185,67 (100,13- | <0,001 <0,001 0,556
390,67) 282,33) 243)
B4 346,11427,33 194,09456,54 261,91+63,88
340,5 (296- 177,83 (121,67- 283,5(130,67- | <0,001 <0,001 0,001
387,67) 319,67) 337)
p* 0,982 0,993 <0,001

Wilcoxon test (Grup igin karsilastirmalar: *Bas. vs. Demin. Sonrasi, *Bas. vs. Siklus Sonrasi, 3Demin. Sonrast

vs. Siklus Sonrasi), Kruskal Wallis test (“Gruplar aras: karsilastirmalar)

pH siklusu sonrasinda elde edilen ylizey mikrosertlik degerleri ortalamalari istatistiksel

olarak incelendiginde gruplar arasinda anlaml farklihklar (p<0,001) gézlendi. En disik

ortalama yizey mikrosertlik degeri ortalamasi saf aloe vera jel grubunda (Grup B1), en
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ylksek ylizey mikrosertlik degeri ortalamasi ise 1440 ppm florir ve aloe vera icerikli dis

macunu grubunda (Grup B4) gozlendi (Sekil 4.2.).
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Sekil 4.1. Baslangic, demineralizasyon ve siklus sonrasi ortalama mikrosertlik degerleri
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Sekil 4.2. Siklus sonrasi ortalama ylzey mikrosertlik degerleri

Siklus sonrasi mikrosertlik degerlerinin Post-Hoc ikili karsilastiriimasinda Grup Al ile diger
batin gruplan karsilastirdigimizda Grup A2 ve Grup B1 istatistiksel olarak anlamli diisiik
degerler gostermistir. Grup B2 ile arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmezken

diger bitin gruplar istatistiksel olarak anlaml yliksek degerler gostermistir (Sekil 4.3.).
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Sekil 4.3. Siklus sonrasi Grup Al ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Siklus sonrasi Grup A2 ile diger bltlin gruplarin Post-Hoc ikili karsilastirilmasinda sadece
Grup B1 ile arasinda istatistiksel olarak anlamh fark gozlenmezken diger bitlin gruplar

istatistiksel olarak anlamli yiksek degerler gostermistir (Sekil 4.4.).
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Sekil 4.4. Siklus sonrasi Grup A2 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Siklus sonrasi Grup A3 ile diger butin gruplarin Post-Hoc ikili karsilastirilmasinda Grup B3
ile arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmezken sadece Grup B4 istatistiksel
olarak anlamli yliksek degerler gostermistir. Diger biitlin gruplarda istatistiksel olarak

anlamli diistik degerler gozlenmistir (Sekil 4.5.).
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Sekil 4.5. Siklus sonrasi Grup A3 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Siklus sonrasi Grup A4 ile diger bitin gruplarin Post-Hoc ikili karsilastirilmasinda Grup A3,
B3, B4 istatistiksel olarak anlamli yiiksek degerler gosterirken, diger gruplarda istatistiksel

olarak anlamli distk degerler gozlenmistir (Sekil 4.6.).
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Sekil 4.6. Siklus sonrasi Grup A4 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Siklus sonrasi Grup B1 ile diger bltln gruplarin Post-Hoc ikili karsilastiriimasinda sadece
Grup A2 ile arasinda istatistiksel olarak anlaml fark goézlenmezken diger bitin gruplar

istatistiksel olarak anlamli yiksek degerler gdstermistir (Sekil 4.7.).
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Sekil 4.7. Siklus sonrasi Grup B1 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Siklus sonrasi Grup B2 ile diger butlin gruplarin Post-Hoc ikili karsilastiriimasinda Grup A2
ve B1 istatistiksel olarak anlamh disik degerler gostermistir. Grup Al ile arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmezken diger bitiin gruplar istatistiksel olarak anlamli

yuksek degerler gostermistir (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8. Siklus sonrasi Grup B2 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Siklus sonrasi Grup B3 ile diger biitlin gruplarin Post-Hoc ikili karsilagtiriimasinda Grup A3

ile arasinda istatistiksel olarak anlamh fark gézlenmemistir. Sadece Grup B4 istatistiksel
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olarak anlaml yiksek degerler gosterirken diger bitilin gruplarda istatistiksel olarak anlamh

disik degerler bulunmustur (Sekil 4.9.).
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Sekil 4.9. Siklus sonrasi Grup B3 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilastirmalar

Son olarak siklus sonrasi Grup B4 ile diger bitiin gruplarin Post-Hoc ikili karsilastiriimasinda

diger bitin gruplar istatistiksel olarak anlamli diisiik degerler gostermistir (Sekil 4.10.).
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Sekil 4.10. Siklus sonrasi Grup B4 ile diger gruplar arasinda Post-Hoc ikili karsilagtirmalar

Siklus sonrasi ortalama mikrosertlik degerlerinin Post-Hoc ikili karsilagtiriimasi Cizelge

4.2’de 6zetlenmistir.
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Cizelge 4.2. Siklus sonrasi ortalama mikrosertlik degerlerinin Post-Hoc ikili karsilastiriimasi

Post-Hoc ikili Karsilastirmalar Siklus Sonrasi
Al vs. A2 <0,001
Alvs. A3 <0,001
Alvs. Ad <0,001
Alvs. Bl <0,001
Al vs. B2 0,606
Al vs. B3 <0,001
Alvs. B4 <0,001
A2 vs. A3 <0,001
A2 vs. A4 <0,001
A2 vs. Bl 0,389
A2 vs. B2 0,001
A2 vs. B3 <0,001
A2 vs. B4 <0,001
A3 vs. A4 0,012
A3 vs. Bl <0,001
A3 vs. B2 <0,001
A3 vs. B3 0,481
A3 vs. B4 <0,001
Ad vs. Bl <0,001
Ad vs. B2 <0,001
A4 vs. B3 0,002
Ad vs. B4 <0,001
Bl vs. B2 <0,001
Bl vs. B3 <0,001
Bl vs. B4 <0,001
B2 vs. B3 <0,001
B2 vs. B4 <0,001
B3 vs. B4 0,001

Bitln gruplara ait baslangic, demineralizasyon sonrasi, siklus sonrasi standart sapma ve

medyan degerleri karsilastirmasi Sekil 4.11’de 6zetlenmistir.
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Sekil 4.11. Tim gruplarin baslangi¢, demineralizasyon sonrasi, siklus sonrasi standart sapma
ve medyan degerleri karsilastirmasi
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5. TARTISMA

20. yuzyilda dis hekimligi uygulamalarinin temelini G.V Black’in kavite prensipleri ve
“korumak icin genislet” kavrami olusturmustur. Bu kavram cercevesinde bu donemde dis
hekimligi pratigi dis clrGgini ortadan kaldirmanin tek etkili yonteminin tiim demineralize
alanlarin ortadan kaldirilmasini, kendi kendine temizlenen marjinler yaratmak igin kavite
kenarlarinin bukkal, lingual yizeylere dogru genisletiimesini hatta clriik icermese de
okliizal ylzeydeki fissiurlerin de kavite preperasyonuna dahil edilmesi ve olusturulan

kavitenin inert bir materyalle restorasyonunu iceriyordu[182].

Black’in 6nerdigi kavite tasarimlari, keskin ¢izgi acilari, diiz zeminler olusturmak gibi
geometrik hassasiyet ve demineralize dis yapisinin tamamen kaldirilmasini éneriyordu
oysaki okliizal anatomideki kiiglk bir degisiklik bile kasp egimlerinde stres artislarina veya
degisen oklizal anatomi nedeniyle parafonksiyonel temaslara sebep olabilir. Bu
degisikliklerin biri veya birkaginin meydana gelmesi fizyolojik okliizal asinma stirecini
hizlandirabilir veya periodontal sorunlara yol agabilir. Kavite prensiplerinin de 6tesinde
clirtk stireci dis dokusunun bakteriyel bir enfeksiyonunun sonucudur ve disin restorasyonu
enfeksiyonu tedavi etmez. Bu sebepledir ki orijinal dis yapisinin olabildigince korunmasi ve
herhangi bir lezyonla olabilecek en konservatif sekilde miicadele edilmesi en dogru
yaklasim olacaktir[183]. Buradan yola ¢ikarak glinimizde modern dis hekimligi, minimal
invaziv dis hekimligi, minimal miidahale konseptleri, koruyucu dis hekimligi gibi kavramlar

ortaya cikmistir.

Teknolojik yenilikler, dental materyal bilimindeki son gelismeler dis hekimlerine dis
ylzeylerinin korunmasi, internal remineralizasyonun saglanmasi icin terapoétik araglarin
kullanimi, baslangi¢ lezyonlarin erken tespiti gibi olanaklar sunmustur. Bu noktada
bireylerin risk seviyelerinin belirlenmesi ve risk dizeyine dayali olarak tedavi
prosedlrlerinin uyarlanmasi, c¢lrik sireci ve slreci etkileyen faktorlerin iyi anlasiimasi
onemlidir. Dis cirikleri; plak bakterilerinin diyette yer alan sekerleri aside metobalize
etmesi, olusan asidin dis sert dokularindaki hidroksiapatitten kalsiyum ve fosfat iyonlarinin
¢ozlinmesine sebep olmasiyla karakterize asamali bir demineralizasyon siirecidir[53].

Demineralizasyon, pH: 5,5’in altina diismesi sonucu mine dokusunda asit ataklari ve asidin
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dis dokularina infiltrasyonu sonucu baslar. Dis ylzeyinde kavitasyon olusturmamis bir
lezyonu remineralize etmek mumkiinddir. Bu yaklasim girisimsel yaklasimdan kolay olmasa
da dis yapilarinin ve dentisyonun ¢ok daha uzun émiirlii olarak korunmasi icin uygulanmasi
oldukca degerlidir. Ayrica herhangi bir sekilde hastaligi 6nleyecegi varsayimiyla genis
sekilde tasarlanmis kavitelerle dogal dis yapisinin feda edilmesi kabul edilemez bir
yaklasimdir. Ne zaman ki ¢liriik lezyonu mine yilizeyinden dentine dogru ilerler ve sonunda
mine dokusunda kavitasyon gorulir, plak birikimini kontrol etmek, kalsiyum, fosfat, flor(ir
iyonlarinin demineralize sahaya ulagsmasini saglamak zorlasir, remineralizasyon potansiyeli

azalacagindan bu noktada girisimsel yaklasim endikedir[183].

Modern dis hekimligi, curik dokularin girisimsel restorasyonu yerine koruyucu bir
yaklasima odaklanmistir. Clriik dokusunun klinik gézlemlenebilir ve tersine gevrilebilir ilk
asamasl beyaz nokta lezyonlaridir. Agiz i¢ci ortamda demineralizasyon ve
remineralizasyonun dengede olmasi lezyonun ilerleyisini 6nler, remineralizasyon siireci
baskin olursa da tersine cevrilir. Klinik pratiginde uygulanabilecek basit tlikirik testleri ile
karyojenik bakteri seviyelerinin 6l¢imi, tikurik akis hizi ve tamponlama kapasitelerinin
belirlenmesi, diyet analizinin yapilmasi dengenin remineralizasyon lehine g¢evrilmesi
acisindan onemlidir. Analizlerin sonucunda hastanin ¢liriik risk seviyesine gore
antibakteriyal ajanlar (6rn: klorheksidin), tamponlamayi arttiran ajanlar, tikurik akis
hizinin arttirilmasi igin sekersiz sakizlar ve diyet danismanligi énerilebilir, muayenehane

veya evde florir uygulamalarina yonlendirilebilir[183].

Floriir, demineralizasyonu onleyen, glrik lezyonlarin gelismesini ve ilerlemesini dnleyen en
onemli ajandir ve curikleri 6nlemedeki kritik roli ¢ok sayida sistematik derleme ile
kanitlanmistir[80-84]. Floriir sistemik uygulamanin yaninda florlrli dis macunlari,
gargaralar, jeller, vernikler, agiz ici florlir salinimi yapan apareyler ve topikal florir

kombinasyonu uygulamalari gibi yontemlerle de uygulanabilir.

Gunlmuzde cocuklarin ¢oklu kaynaklardan floriire maruz kalmalari sonucu potansiyel
dental florozis riskinin artmasi ve floririin son donemlerde kimyasal ve noérotoksik bir
madde olarak siniflandirilmasi yiksek flordrli Grdnlerin kullanimiyla iliskili endiselerin

artmasina sebep olmustur([3].
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Florirlid su ve florirli dis macunlarinin yaygin kullaniminin, her ikisine de maruz kalan
popilasyonlarda mevcut florosiz seviyeleriyle iliskili olduklari kabul edilmistir. Bununla
birlikte, her ikisinin de florozis seviyelerine goreceli etkisi hala net degildir. Wong, Glenny,
Tsang, Lo ve digerleri kligliik cocuklarda topikal flortrli Grinlerin kullanimiyla dental florozis
riski arasindaki iliskiyi tanimlamak amacl hazirladiklari derlemenin sonucunda kiguk
cocuklar tarafindan florirli dis macunu kullaniminin artmis florozis riski ile iliskili oldugu

hipotezini destekleyen glicli kanitlar bulamamislardir[184].

Dizenli olarak flortirli su ve dis macunu kullanan Ulkelerde florozis ile ilgili mevcut
epidemiyolojik verilerin, halk sagligi acisindan florozisin endise kaynagl olmamasi dikkate
degerdir. Ornegin Brezilya popiilasyonunda énemsiz seviyelerdeki agir florozis prevelansi
ile birlikte, orta dereceli florozis vakalarinin genel prevelansinin %1,5 oldugu; herhangi bir
derecede florozis gosteren 12 yasindaki cocuklarin %25,2'sinin cogunlugunun (%19,3)
supheli ve cok hafif seviyeler gosterdigi belirlenmistir. Bu veriler dis macunlarindan
kaynaklanan florozis riski hakkindaki tartismanin, popilasyon diizeyinde epidemiyolojik
dagilimini mutlak yansitmadigini géstermektedir[185]. Daha da 6nemlisi, dental florozis
seviyesinin, etkilenenlerin agiz saghg ile iliskili yasam kalitesi Gizerindeki etkisine dair
onemli veriler vardir. Cok hafif ve hafif florozun (florirli su ve dis macunu gibi geleneksel
yontemlerin ¢uriklerin 6nlenmesi icin dizenli kullanimiyla iliskili seviyeler) endise kaynagi

olmadigi vurgulanmistir[186].

“Flortrli dis macunu clriikleri dnlemede ne kadar etkilidir?” sorusunun cevabini arastiran
sistematik bir derlemede dahil edilen 54 g¢alismanin sonuglari analiz edilmis ve sonug olarak
geng kalici dislerde plaseboya kiyasla floriirlii dis macunlarinin glnlik kullaniminin ¢lrigu
onleyici etkisi oldugu, 1500 ppm florir iceren dis macunlarinin, standart 1000 ppm florir
dis macunlarina kiyasla daha Ustlin bir koruyucu etki gosterdigi, ayrica denetimsiz
fircalamaya kiyasla denetimli dis fircalama ile daha yiksek cliriik azalmasina dair glicli
kanitlar oldugu saptanmistir. Florirli dis macunu kullanilan gruplarda denetimli fircalama
olsun ya da olmasin plasebo veya diger florir icermeyen dis macunlari kullanilan gruplarla
karsilastirildiginda, florlirin ¢lirilk Onleyici etkisi acisindan anlamli sonuglar tespit
edilmistir. Bu derlemede florirli dis macunlarinin giinlik kullanimini destekleyen kanitlar

ortaya konmustur. Ayrica 6 yasin altindaki cocuklarda diistik floriir konsantrasyonlu (<1000
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ppm) dis macunu kullaniminin floriiriin yutulmasina bagl riskleri ve dental florozis riskini
azaltabilecegi 6ne strtlmustir. Ancak bunlarin etkinligi belirsizdir ve glclu klinik, bilimsel
kanitlarla desteklenmemektedir. Bu sebeple ¢cocuklarda florozis riskinin kontrol edilmesi ve
azaltilmasinin yaninda yeterli derecede etki gosterebilmesi icin uygun miktarlarda daha
yiksek florir konsantrasyonlarindaki macunlarin kullaniminin kontrollii olarak tesvik

edilmesinin de gerekli olabilecegi belirtilmistir[187].

Florlrin terapotik etkisi olmadan, izole bir sekilde dis firgalamak ¢liriik kontroll Gizerinde
sadece sinirli bir etkiye sahiptir. Biyofilmin c¢lrik gelisimdeki 6nemi ve biyofilmin
kaldirilmasinin girik kontroli Gizerindeki rolii gbz 6ntine alindiginda, sadece florirla bir dis
macunu kullanimi bile oral kavitedeki floriir konsantrasyonu arttirarak ideal firgalamanin
gerceklestirilemedigi ¢lrtige yatkin alanlarda bile ¢lirGglin ilerlemesini azaltabilir. Bu
sebeple dogru ve etkili fircalamanin yaninda cirik lezyonlarinin kontrol edilebilmesi igin

florarlu dis macunlarinin kullanilmasi da olduk¢a 6nemlidir[185].

Bunun yaninda yapilan bazi calismalarda; dizenli florirli dis macunu kullaniimasina
ragmen ¢lruk gelisiminin devam ettigi hatta bazi popilasyonlarda arttigi gdsterilmistir. Bu
durum diinya genelinde diyet iceriginde islenmis ve seker icerikli gidalarin kullaniminin
artmasina ve floririin demineralize dokuyu remineralize etme kapasitesindeki yetersizlige
dayandirilmaktadir. Florir aracili tiikiriik remineralizasyonun disin dis 30 um'si ile sinirh
oldugu ve bu ylizeyel remineralizasyonun yizey alti lezyonlarinin ne estetik ne de yapisal
ozelligini iyilestirebilecegi, hatta bu ylzeyel remineralizasyonla birlikte gizli ¢trtk (flortr
sendromu) riskini arttirabilecegi belirtilmistir[3]. Acikca gorilmektedir ki floriirin
remineralizasyon etkinligini arttirabilen, ¢lrik lezyonlarini daha yogun sekilde onarabilen

yeni nesil remineralizasyon teknolojilerine ihtiyag vardir[188].

Bu amacla kazein fosfopeptid amorfoz kalsium fosfat, kazein fosfopeptif amorfoz kalsiyum
florlir fosfat, islevsellestirilmis B trikalsiyum fosfat, biyoaktif cam, sodyum trimetafosfat gibi
mineral satlirasyonunu arttiran bilesikler; arjinin, triklosan, ksilitol gibi biyofilmi modifiye
eden ajanlar[76]; nanohidroksiapatit, poli (amido amin) dendrimerler, amelogenin,
kendiliginden bir araya gelen P11-4 peptidleri, dentin fosfoproteininden tiiretilmis 8DSS

peptidleri gibi biyomimetik remineraliasyon ajanlari[3]; galla chinensis[178], arap
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zamki[180], kitosan, propolis, probiyotiklerle birlikte aloe vera[181] gibi dogal (rlinler de

¢alisilan ajanlardan bazilaridir.

Gunlimizde dogal Urinlere olan talep hizla artmaktadir. Aloe veranin remineralizasyon
etkinligi ile ilgili literatlirde oldukga sinirl sayida galisma mevcuttur[181, 189]. Ancak
karyojenik bakterilere karsi Ustlin bakterisidal Ozellikler gbstermesi nedeniyle, dis
macunlarinda ve gargaralarda optimum konsantrasyonlarda aloe vera jel kullanilmasinin
dis curiklerinin - 6nlenmesinde faydali olabilecegine dair bazi dislinceler de
mevcuttur[190]. Bu tez ¢alismasinda bu dislinceler de g6z 6niinde bulundurularak farkl
iceriklerde ticari olarak elde edilebilen dis macunlarinin ve saf aloe vera jelinin demineralize
mine dokusu Uzerinde pH siklusu yontemiyle remineralizasyon etkinliginin

degerlendirilmesi amaglanmustir.

Karyoloji arastirmalarinda demineralizasyon-remineralizasyon ¢alismalari igin farkl
yontemler bulunmaktadir. In vivo yontemler; uygulanan yontemin ve kullanilan materyalin
agiz ortamindaki dis dokusu Uzerine olan etkilerinin degerlendirilmesine izin veren
yontemlerdir. Kemirgenler, in vivo ¢alismalarda dis glrtklerini incelemek icin yaygin olarak
kullanilan hayvanlardir. Hayvan galismalari, ¢lriik arastirmalarinda uzun ve basarili bir
gecmise sahiptir. Clriik slrecinin izole edilmis bilesenlerini dlgcen in situ ve in vitro
sistemlerin aksine, hayvan c¢lrigi modelleri gercek dis clrigini degerlendirir. In vivo
calismalarda tukirik tim bilesenleriyle mevcuttur. Boylece konak¢l savunmasinin
bilesenleri de denkleme dabhil olabilir ve test materyallerinin oral ortamdan uzaklasmasini
daha dogru bir sekilde simile edebilir. Bununla birlikte bazi etik sorunlar, agiz florasi ve dis
plaginin bilesimindeki farkhliklar, farkli beslenme aliskanliklari, tukiriglin miktar ve
icerigindeki degiskenlik, yiyeceklerin oral ortamda bekleme siiresi ve dislerin
morfolojilerindeki farkhliklar gibi etkenler in vivo c¢alhsmalarin kisitlamalarini

olusturmaktadir[191, 192].

In situ ¢alismalar, in vitro ve in vivo ¢alismalarin avantajlari ve sinirlamalari arasinda bir
denge kurmak icin 6nerilmektedir. Bu calismalar dental ekosistemin fiziksel ve kimyasal
ozellikleri hakkinda temel bilgilerin temin edilmesini saglar. Uygulanacak teknik ve

materyaller hakkinda klinik kullanim 6ncesi yeterli derecede bilgiye ulasilabilmesi icin
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hazirlanacak in situ modellerin kontrolsiiz agiz ici kosullari yeterince simiile etmesi ve
yuksek diizeyde kontrolli deneysel parametreleri bir araya getirmesi gerekir. Bu sebeple in
situ gahsmalarin 4 temel unsuru genellikle insan veya hayvan disi substrati, karyojenik
ortamin dis biyofilmi, dlizenli karbonhidrat yliklemesi ve etkili reaksiyon siresidir. In situ
¢alismalarda dogal ve deneysel degiskenlerin ¢oklu kombinasyonlari dahil edildiginden
¢alisma tasarimlari gesitli sinirlamalara sahiptir ve bunun yaninda oldukga karmasiktir [192,

193].

In vitro ¢alismalar, agiz ortamini farkl bakis acilarindan simiile eder ve dogal bir ortama
gore daha kontrol edilebilir kosullar sunar. Planlanan ¢alismaya goére ¢alisma tasarimlari
basit ya da karmasik olabilir. In vitro ¢alismalarda dogal ¢lirlik gelisim stirecinin birebir taklit
edilmesi neredeyse imkansizdir. Ancak yapilan arastirmalar sonucunda anlaml ve faydal
sonuglar elde edilebilmektedir. Karyoloji alaninda vyapilan ¢alismalarinin  bulylk
¢ogunlugunu in vitro ¢alismalar olusturur ve diger yontemler ile kiyaslandiginda daha az
zaman almasi, arastirma gereksinimlerinin karsilanmasi igin  kosullarin basit ve
tekrarlanabilir olmasi, tek bir degiskenin degerlendirilebilmesi, daha az masrafli olmasi
yontemin dnemli avantajlarindandir[192]. Bu avantajlari da g6z 6niinde bulundurularak bu
calismada aloe veranin demineralizasyon-remineralizasyon etkinligi ¢ekilmis insan disleri

Uzerinde in vitro olarak degerlendirilmistir.

Mellberg [200] ve Ogaard&Rolla [201] in vitro ve in situ calismalarda dental substrat
seciminde gerekli kriterleri tanimlamis ve insan dislerinin klinik agidan en uygun substrat
oldugunu belirtmislerdir. Bu bilgiler 1si8inda bu ¢alismada ¢ekilmis insan molar disleri tercih
edildi. Fakat insan dis dokusunun genetik etkiler, cevresel kosullar (diyet, floriir maruziyeti,
onceden meydana gelen clirik olusum ataklari), yas (siirme sonrasi olgunlasma ve dentin
sklerozu) gibi nedenlerle bilesiminin degisken olabilecegi ve bu farkliliklarin asit ataklari

karsisindaki yanitlarda biiyik degisikliklere neden olabilecegi de unutulmamalidir[194].

In vitro calismalarda ¢ekimden sonra dislerin dehidrasyonunu engellemek amaciyla uygun
saklama solisyonlarinda bekletilmesi deneysel calismalarin sonuclarini etkileyebilmesi
acisindan o6nemlidir. Bu sollisyonlar, cesitli formlarda su (distile, deiyonize, musluk,

antibakteriyel icerikli v.b.), Hank’in dengeli tuz c¢ozeltisi, formalin, alkol, timol, sodyum
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hipoklorit, glutaraldehit ve salin solUsyonlarini igerir[195, 196]. Bu galismada kullanilan
¢ekilmis insan molar disleri deney siirecinin baslama asamasina kadar en fazla 2 ay

beklemek ve her hafta degistirilmek kaydi ile distile su icerisinde bekletildi.

Dislerde meydana gelen demineralizasyon ve remineralizasyonun analizi i¢in dogrudan
mineral kaybi/kazanci tespit yontemlerinden (6rn: mikroradyografi) veya bunlari
tamamlayan dolayh 6lgiim tekniklerinden (6rn: iyodiir gegirgenligi, gozeneklilik, 1sik sagihmi
ve ylzey mikrosertligi) yararlanilabilir. Yiizey mikrosertligi tamamlayici olarak en uygun
tekniktir[197]. Akkus ve digerlerinin [198] raman spektroskopisi ile saglikli minenin mineral
icerigini olcerek degerlerin sertlik 6l¢iimiyle korelasyonunu arastirdiklari calismalarinda
mineral igeriginin mine sertligi ile iligkili oldugu gosterilmistir. Literatlrde dislere pH siklusu
uygulanmasinin ardindan mikrosertlik 6lcimleriyle ylzeyin degerlendirildigi pek cok
calismaya rastlanmistir[199-201]. Bu sebeple bu tez ¢calismasinda dislerde meydana gelen

mineral/kaybi kazancinin degerlendirilmesi ylizey mikrosertlik degerleriyle yorumlandi.

Mikrosertlik calismalarinda egimli ve yere paralel olmayan érneklerde yaniltici olarak elmas
uc daha biytk bir girinti olusturur, dolayisiyla daha kiglk bir mikrosertlik degeri verir. Bu
sebeple hazirlanan Orneklerin mikrosertlik 6l¢imi yapilacak ylizeylerinin diiz olmasi
calisma sonuclarini etkileyebilecek énemli bir parametredir. Ayrica mine dokusunun dis
ylzeyinde prizma icermeyen yaklasik 30 um kalinliginda apatit kristallerinin birbirine
paralel dizenlendigi “prizmasiz mine tabakasl” mevcuttur. Bu tabaka yiliksek miktarda
mineralize ve aside direnclidir[41]. Calismada hem diz bir ylzey saglanmasi hem de
mineralden zengin, aside direncli bu ylizeyel tabakanin kaldirilmasi amaciyla bitin
orneklere Oliveira ve digerlerinin ¢alismasina benzer sekilde 400, 600, 1200 gritlik silikon

karbid kagit zimparalar kullanilarak yiizey islemleri tamamlandi[202].

Dislerin mikrosertlik degerleri, Knoop sertlik (KHN), Vickers sertlik (VHN) ve Brennel'in
sertlik degerleri ile belirlenebilir. Dis hekimliginde siklikla uygulanan sertlik 6lcim
yontemleri Vickers ve Knoop mikrosertlik 6lciim yontemleridir. Bu calismada 6rneklerin
yluzey sertliklerinin degerlendirilmesi amaciyla Vickers sertlik olcim yontemi tercih
edilmistir. Vicker’s sertlik cihazinda elde edilen kare sekilli girintiyi 6lcmek daha kolay ve

daha dogrudur. Testten sonra elde edilen bu kare seklindeki girintideki en kiiclk
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degisiklikler bile kolayca tespit edilebilir ve hatali 6lgiimler yapilmasinin 6niine gegilebilir.
Ancak Knoop sertlik testi, birbirine paralel karsilikli ylizeyler ile 6rnek ylizeyinde eskenar
dortgen bir sekil olusturur ve bu sekilde meydana gelebilecek hatalarin tespit edilmesi daha

zordur[203].

Dis minesinin mikrosertlik degerinin tespitinde kullanilan yik ve sire degisiklik
gostermektedir. Literatlirde farkh yik degerlerini farkh sirelerde uygulayan c¢alismalar
bulunmaktadir [204-206]. Materyalden beklenen yiizey sertlik degeri arttikga uygulanan
yuk miktari ve slre artmaktadir. Tam tersi sekilde yumusak materyallerde daha dusuk
kuvvet daha kisa sitrede uygulanmalidir. Aksi halde materyal kirilabilmekte ve
ezilebilmektedir. Lupi-Pegurier ve digerleri[207] ve Montasser, El-Wassefy&Taha[208]’
¢alismalarinda minenin mikrosertlik degerlerini incelemisler ve c¢alismalarini 200 gr yik
altinda ve 10 sn siirede gerceklestirmislerdir. insan dis minesinin mikrosertlik degerlerini
Olctiglimiz bu calismada daha 6nce yapilan mine mikrosertliginin Vicker’s sertlik 6l¢iim
yontem ile degerlendirildigi calismalara benzer sekilde 200 gr yik 10 sn sirede
uygulanmistir. Dislerin baslangig, lezyon olusumu sonrasi, pH siklusu sonrasi mikrosertlik

Olgiimleri yapildi ve kaydedildi.

Cok sayida in situ yapilmis ¢alisma ve klinik arastirmalara ragmen, in vitro modeller halen
karyoloji arastirmalarinda en yaygin kullanilan yontemlerdir. In vitro calismalar icin
kullanilan demineralizasyon-remineralizasyon modelleri, biyofilm modelleri ve kimyasal
modeller olarak ayrilabilir. Biyofilm modellerinde ¢lirlik lezyonlarini etkileyen ana faktoriin
karyojenik bakteriler oldugu temel alinmistir. Tek bir bakteri susu veya kombinasyonlari
seklinde tasarlanabilir. Dental plak veya tilikirlikten gelisen mikrokozmos biyofilmleri
kullanilarak dogal dis plaginin fizyolojik ve mikrobiyolojik 6zelliklerini yakindan taklit
edilebilir. Kimyasal modeller ise demineralizasyon ve remineralizasyon siireglerini simiile
etmek icin asit veya asit tamponu kullanimi yoluyla ¢iriik siirecini taklit eden modellerdir.
in vitro calismalarin cogunda mine ve/veya dentin {zerinde yapay cirikler veya
demineralize lezyonlar olusturmak icin kimyasal modeller kullanilmistir. Asitlik derecesi
belli bir noktanin (kritik pH) altina distiginde mineden hidroksiapatit ¢oziintr

(demineralizasyon), pH yikseldiginde ise ¢bzlinen mineraller yeniden dis dokusuna déner
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(remineralizasyon). Kimyasal modeller temelde su esitlikle temsil edilebilir (Soldan saga

demineralizasyon, sagdan sola remineralizasyon) [192].

Ca1o (PO4)s (OH)2 + H* €& Ca?* + HPO4 2~ + H,0

Kimyasal modeller de basit mineralizasyon ve pH siklusu modelleri olmak Gzere ikiye ayrilir.
Basit mineralizasyon modellerinde demineralize lezyonlar olusturmak igin hafif organik
asitler ve laktik asit / asetik asit gibi asit tamponlari veya asidik jeller kullanilir. Bu hafif
asitler inorganik asitlerden daha c¢ok dogal cliriiklere benzeyen demineralize lezyonlar
yaratir. inorganik asitler (hidroklorik asit, fosforik asit ve sitrik asit) kullanilarak ise asit
erozyon modelleri olusturulabilir. Bu inorganik asitler, karyoloji arastirmalari igin

kullanilanlardan daha asidiktir ve pH degerleri 1,0 kadar distk olabilir[192].

Kimyasal modeller arasinda yer alan, modern halinin Ten Cate ve Duijsters [209] tarafindan
1982 yilinda olusturuldugu pH siklusu modelleri, dental yapilarin (mine veya dentin)
demineralizasyon ve remineralizasyon kombinasyonlarina maruz kalmasi seklinde
uygulanir. Bu kombinasyon uygulamalarinin dnemli bir avantaji, ¢liriik olusum siirecinde
gozlenen mineral kaybi ve kazancl esnasinda meydana gelen dinamikleri taklit edebilmek
amaciyla tasarlanmis pH siklusu modelleri olmalaridir. Yiksek bilimsel kontrol, in vitro
modellere 6zgi dislik degiskenlik ve kiiciik numune boyutu avantajlarindan bazilaridir. Bu
model hizli ve ucuz test i¢in calismalarda yaygin olarak kullanilmakta ve arastirmacilara
klinik arastirmalara uygun galisma tasarimi olusturmak igin gerekli, yeterli nicel veri
saglamaktadir[194]. Bu ¢alismada da belirtilen avantajlari da g6z dnilinde bulundurularak

kimyasal bir model olan pH siklusu modeli kullanildi.

Gunlmuize kadar yapilan in vitro remineralizasyon c¢alismalarinda ornekler lizerinde
baslangic mine lezyonu olusturmak amaciyla farkli pH’larda laktatl / asetath jel veya
sollsyonlar kullanilmistir. Kullanilan bu farkli protokoller, farkli lezyon tiplerinin olusmasina
yol acacaktir (erozyon benzeri lezyonlar olarak da bilinen yizeyi zayiflatilmis lezyonlar veya
clriik benzeri lezyonlar olarak da adlandirilan yiizey alti lezyonlar). Demineralizasyon
prosedirlerinin erozyon benzeri lezyonlardan ziyade ciriik benzeri lezyonlari(daha az

demineralize ylizey tabakasina sahip ylizey alti lezyonu) indiiklemesi gerekir[194].
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Bu tez calismasinda baslangic mine lezyonu olusturmak ve pH siklusunun mineral kaybi
asamasinda kullanilmak Uzere demineralizasyon soliisyonu ve pH siklusunun
remineralizasyon kisminda kullaniimak {zere iki farkh sollisyon hazirlanmistir.
Calismamizda Itthagarun, King &Cheung [210]'nin ve Mehta ve digerlerinin [211]
galismasina benzer sekilde 2.2 mM kalsiyum klorid (CaCl,), 2.2 mM sodyum dihidrojen
fosfat (NaH2PO4), 50 mM asetik asit (CH3COOH), 1M potasyum hidroksit (KOH) ile pH
ayarlamasi yapilarak remineralizasyon sollisyonu; ylizey alti lezyonu olusumunu tesvik
edecegi icin [209] 1.5 mM Kkalsiyum klorid (CaCl;), 0.9 mM sodyum dihidrojen
fosfat(NaH;P04), 150 mM potasyum klorit (KCl), 1 M potasyum hidroksit(KOH) ile pH

ayarlamasi yapilarak demineralizasyon soliisyonu hazirlandi.

Kimyasal modellerin kullanildigi in vitro ¢alismalarin pek ¢ogunda, minede yizey alti
demineralizasyon olusturmak igin kararh bir pH degeri olan tek bir ¢ézelti kullaniimis ve dis
orneklerinin, pH’1 4,4-5,0 arasinda olan bu ¢ozeltilerde 16 saat ile 28 giin arasinda degisen
surelerde bekletildigi belirtilmistir[194]. Bu bilgiye dayanarak ¢alismada pH: 4,5 hazirlanan
demineralizasyon ¢6zeltisinde 7 glin bekletilerek yapay ¢urik lezyon gelisimi saglandi. Agiz
ortamini taklit etmek amaciyla in vitro hazirlanan ¢alismalarda tikirigin 6zelliklerini taklit
etmesi amaciyla remineralizasyon soliisyonunun pH’inin 6,8-7,0 arasinda olmasi gerektigi
bildirilmistir[212]. Bu c¢alismamizda da 0&rneklerin remineralizasyon asamalarinda

kullandigimiz solisyonun pH degeri 7,0 olarak hazirlandi.

Aloe vera kullanilan c¢alismalarda taze bitkiden aloe jel elde edilirken farkli teknikler
kullaniimistir. Jain, Supreet ve digerleri [12] aloe vera yapraklarini yikadiktan sonra aloe jeli
steril bir kapta toplamislar ve ¢o6zlici olarak dimetil silfoksit kullanarak jeli 4°C'de
saklamislardir. Calvalho, N.C. ve digerleri [213] ise kaziyarak aloe jeli elde ettikten sonra
steril bir toplayicida plastik bir filme sararak -18° ile -25° arasinda donana kadar
bekletmisler ve takiben kurutma yaparak (liyofilizasyon) saklamislardir. Bu ¢alismada aloe
jel elde etmek amaciyla aleo vera yapraklari steril bir bicakla kesildikten sonra Gzerindeki
toz ve kalintilarin uzaklastiriimasi adinda akar su altinda yikandi. Yapraklari steril bigakla
diseke edildi. Renksiz parankimatoz doku yani aloe jel kazindi 6nce kiicik parcalara ayrildi

ve ezilerek homojenize hale getirildi ve uygulandi[214, 215]. Calismada aloe jel elde
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edildikten hemen sonra uyguladigi ve her uygulama dncesinden taze bir sekilde hazirlandigi

icin depolama ve bekletme amaciyla farkli islemler uygulanmamustir.

Bu in vitro pH siklusu ¢alismasinda deney materyali olarak aloe jel ile birlikte ticari olarak
ulasilabilen ¢esitli dis macunlari kullanilmistir. Demineralizasyon ve remineralizasyonun
degerlendirildigi in vitro calismalarda dis macunu benzeri deney materyaller genellikle
distile su veya deiyonize su ile bulamag¢ haline getirilerek veya direkt olarak bir
aplikatér/firga yardimiyla uygulanmistir. Patil, Namrata ve digerleri [216] deney
materyallerini pamuk uglu bir aplikatorle, Joshi, Chintan ve digerleri [217] yumusak kill bir
dis fircasiyla direkt olarak uygularken, Buzalaf ve digerleri [194] florirli dis macunlarinin
¢lrik kontroliindeki etkinliginin in vitro degerlendirilmesi icin pH siklusu modellerinin gigli
yonlerini ve sinirlamalarini inceledikleri derlemelerinde; dis macunlarinin su veya tikuirik
ile agirlikga 1/3 veya 1/4 oraninda diltie edilmesiyle kullaniimasi gerektigini belirtmislerdir.
Bu sebeple ¢alismada kullanilan deney materyalleri Cheng ve digerleri [168] ¢alismalarina
benzer sekilde agirlikca 1/3 oraninda distile su eklenerek bulamag haline getirildi.
Olusturulan bulamaglar, karistirma cihazinda (Advanced Vortex ZX3, Velp scientifica) esit

siire boyunca karistirilarak homojenize hale gelmesi saglandi.

Deney materyallerinin 6rneklere uygulanmasi asamasinda bazi c¢alismalarda agiz
ortamindaki dinamigi taklit etmek adina gesitli cihazlar kullanilarak titresim uygulanmustir.
Ornegin; Soygun ve digerleri[218] tiirbula calkalayici, Fidalgo ve digerleri[219] orbital
calkalayici, Lee ve digerleri[220] hassas kontrolli dijital rotator kullanmislardir. Bu tez
calismasinda da ayni amacla vibrasyon cihazi (Mikrotek dental, RC-404, Ankara, Tirkiye)
kullanilarak titresim uygulanmis ve dislere deney materyelleri uygulanirken agiz ortaminin

dinamigi taklit edilmeye calisilmistir.

Amaechi ve digerleri [221] cesitli demineralizasyon / remineralizasyon modellerini
dezavantajlari ve uygulamalari ile ayrintih olarak inceledikleri calismalarinda pH siklusu
modelini batln 6rneklere 2 dakika boyunca toplamda yaklasik 1 saat olacak sekilde deney
materyallerinin uygulanmasi ve ardindan durulanmasi, 6 saat slirecek demineralizasyon
prosediiri uygulandiktan sonra durulanmasi ve yine biitlin 6rneklere 2 dakika, toplamda

yaklasik 1 saat olacak sekilde ikinci kez deney materyallerinin uygulanmasi ve durulanmasi,
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ve 16 saat sliren remineralizasyon sollisyonlarinda bekletilmesi seklinde ifade etmiglerdir.
Bu ifade edilen bir ginliuk siklustur ve deney materyali olarak insan disi mine dokusu
kullanildiginda toplamda 14 glin boyunca, sigir disi minesi kullanildiginda ise 9 glin boyunca
tekrarlandigini belirtmislerdir. Bu tez g¢alismasinda kullandigimiz pH siklusu bahsedilen

¢alisma ile paralellik géstermektedir ve toplamda 14 giin boyunca uygulanmistir.

Calisma gruplarini  olustururken baslangic mikrosertlik Olgimi  degerlerine gore
ortalamalari yaklasik benzer olacak sekilde 6rnekleri dagittigimiz gruplarin, gruplar arasi
karsilastirmalari sonucunda baslangic (p*>0,05) ve demineralizasyon sonrasi (p*>0,05)
ortalama mikrosertlik degerlerinde istatistiksel olarak anlaml farklilik gézlenmedigi ve bu
durumun siklus sonrasinda elde edilen ortalama mikrosertlik degerlerinin anlaml bir

sekilde yorumlanabilmesine olanak saglayabilecegini sdyleyebiliriz.

Dis hekimliginde florirll dis macunlarinin in vitro ve in vivo ¢alismalarla remineralizasyon
etkinligi ortaya konmus ve yine bir¢ok calisma ile remineralizasyon islemlerinde altin
standart oldugu kabul edilmistir[80-84]. Calismamizda 1100 ppm florr icerikli (Grup A3) ve
1000 ppm floriir ve aloe vera igerikli (Grup B3) dis macunu gruplarinin grup igi
karsilastirilmasinda demineralizasyon sonrasi ve siklus sonrasi degerlerinde anlamli farklilik
gorilmemesi (p3>0,05) calismada olusturdugumuz in vitro deney kosullarindaki pH

siklusunda demineralizasyon prosediriiniin daha agir basmasi ile agiklanabilir.

Grup i¢i karsilastirmalarda, baslangic ve demineralizasyon sonrasi degerler
yorumlandiginda, bitin gruplarda demineralizasyon sonrasi elde edilen degerlerin
baslangic degerlerinden anlamli oranda daha disik 6lcilmesi ile (p'<0,001) bitiin

gruplarda basarili bir sekilde baslangic mine lezyonu olusturulabildigini séyleyebiliriz.

Calismamizin sonuclari degerlendirildiginde floriir icermeyen gruplarda; distile su (Grup
A1), florlrsiz macun grubu (Grup A2), saf aloe vera jel grubu (Grup B1) ve floriirsiiz aloe
vera icerikli macun grubunun (Grup B2) istatistiksel olarak diger biitiin gruplardan anlamli
olarak diisik degerler gosterdigini gérmekteyiz. Gruplarin pH degerlerine baktigimizda
distile su (Grup A1) grubu pH: 6,1-6,5 araliginda, saf aloe vera jel grubu (Grup B1) pH:5,5

olarak, floriirsiiz macun grubu (Grup A2) pH: 6,5 ve floriirsiiz aloe vera igerikli macun grubu
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(Grup B2) pH: 6,2 degerinde Olcilmuistiir. Mine dokusunun kritik pH’1 5,5 olarak genellense
de bu deger sabit degildir. Ortamda bulunan asidin tipine, floriir konsantrasyonuna,
kalsiyum ve fosfat iyon derisimine veya disin farkli bolimlerindeki mineral ¢éziinme
ozelliklerine baglh olarak degisebilmektedir[50]. Calismamizda ylzey islemleri uygulanmasi
aracithigiyla aside direncli tabakanin kaldirilmasi, ardindan 6rneklere demineralizasyon
uygulanmasiyla birlikte yapay baslangic mine lezyonlari olusturulmasi nedeniyle florirsiz
ortamda dis yizeylerinde daha yilksek pH degerlerinde demineralizasyon gorilebilecegi
soylenebilir. Olusturdugumuz in vitro pH siklusunda demineralizasyon slirecinin agir
bastigini da géz 6ninde bulundurarak floriir icermeyen gruplarda istatistiksel olarak neden

anlamli diistuik degerler gozlendigini agiklamak miumkindr.

Grup ici karsilastirmalar incelendiginde Grup A3, Grup A2’den istatistiksel olarak anlamli
yuksek; Grup B3, Grup B2’den, Grup B4 ise Grup B3’ten istatistiksel olarak anlamli yliksek
mikrosertlik degerleri ortalamasi sergilemistir. Yapilan in vitro ¢lrik modellerinde,
demineralizasyonu inhibe etmede veya mine remineralizasyonunu tesvik etmede farkli
florir seviyelerinde doz-cevap iliskisi gozlenmistir[222-224]. 1000-2500 ppm florir
arahginda, 1000 ppm florir Gzerine her ilave 500 ppm florir ile ¢lriik artisinda kiimulatif
olarak %6’lik bir azalma saglanacagi 6ne slrilmustiir[225]. Bu durum ayni grup icinde florur
miktarindaki artis ile ortalama mikrosertlik degerlerindeki anlaml yikselisi aciklasa da Grup
A4’Gn mikrosertlik ortalama degerinin Grup A3’ten disik kalmasi doz-cevap iligkisi
beklentisiyle uyusmamaktadir. Walsh, Tanya ve digerleri dis ¢uriklerini 6énlemek icin farkl
konsantrasyonlarda floriirli dis macunlarini inceledikleri derlemelerinde cocuk ve
adolesanlarda yeni ¢lirtik gelisimde genel kani yiiksek flortrli Griinlerin lehine olsa da 1000
ila 1250 ppm ve 1450 ila 1500 ppm florirli dis macunlarinin etkisini degerlendiren iki
calismanin sonuglari daha distik florirli dis macunu lehine olmustur[223]. Bu sistematik
derlemenin sonuglari Grup A3’ Gn Grup A4’ten yiksek ortalama mikrosertlik degeri
gosterdigi sonucunu desteklese de calismalarda belirsiz yanhlik riski ve stipheli sonuglar
olabilecegi gibi bu bulgu calismada kullanilan dis macunlarinin farkh ticari markalarin
driinleri olmasi ve neticesinde hazirlik ve Uretim siirecinden ve icerigindeki bilesenlerin
dislerin mikrosertlik seviyelerini azaltacak bir etkilesimde bulunabiliyor olmasindan da

kaynaklaniyor olabilir.



92

Al Haddad ve digerleri aloe vera jelinin remineralizasyon etkinligini arastirmak icin 1450
ppm florir igerikli dis macunu, 1000 ppm florir ve aloe vera igerikli dis macunu, florirsiz
aloe vera icerikli dis macunu ve direkt aloe vera bitkisinden elde edilen aloe jeli kullanarak
olusturduklari 4 grubu taramali elektron mikroskopisi ve enerji dagitici X-isini analizi
kulanilarak karsilagtirmiglardir. Cekilmis insan premolar ve molar dislerden hazirlanan
ornekler sonra ¢alismamizda kullanilan demineralizasyon sollisyonuyla ayni icerige sahip
pH: 4,4 olan sollisyonda 4 giin siireyle 37 ° C'de demineralize edilmistir. Demineralizasyon
ardindan taramali elektron mikroskopisi ve enerji dagitici X-isini analizi analizi yapilan
ornekler 4 gruba rastgele dagitilmistir. Karsilastirilacak macunlar 1/3 oraninda deiyonize su
kullanilarak stispanse edilmis, her grup sirasiyla bir orbital calkalayiciya yerlestirilerek,
sirasiyla 10 gin sureyle, glinde iki kez 3 dakika siireyle hazirlanan dis macunu
siispansiyonlari ve aloe vera yapragindan elde edilen aloe jel uygulanmistir. 10 giin boyunca
deney materyallerinin uygulanmasi disindaki siirelerde yine c¢alismamizda kullanilan
remineralizasyon sollisyonuyla ayni icerige sahip pH: 7,0 olan solliisyonda 37 ° C'de
bekletilmistir. Calisma sonucunda tiim gruplarda remineralizasyonun saglandigi, en yliksek
remineralizasyon oranina aloe vera jel ile ardindan aloe vera igerikli 1000 ppm florirli dig
macunuyla tedavi edilen grupta ulasildigini ve her iki grubun degerlerinin de 1450 ppm
florir igerikli dis macununa benzer oldugunu belirtmislerdir. Floriir icermeyen aloe vera
icerikli dis macunun remineralizasyon etkisi aloe vera jel de dahil olmak lizere diger (g
gruptan daha az olmasi dis macununda daha az miktarlarda bulunan aktif bilesenlerin jel
halinde daha doymus halde bulunmasindan ve dis macunu Uretim sirecinden kaynaklanan

konsantrasyonuyla agiklanabilecegini vurgulamislardir[189] .

Bu tez galismasinda Al Haddad ve digerlerinin [189] sonuglarini destekler nitelikte florlr
icermeyen aloe vera icerikli dis macunu (Grup B2); 1450 ppm floriir icerikli dis macunundan
(Grup A4) ve 1000 ppm floriir icerikli aloe vera icerikli dis macunundan (Grup B3)
istatistiksel olarak anlaml disiik mikrosertlik degerleri sergilemistir. Fakat aloe vera jelin
direkt olarak uygulandigi grubun (Grup B1) sonuglari bu calisma ile uyusmamaktadir. Al-
Haddad ve digerlerinin calismasinda 4 ginlik bir demineralizasyon sirecinin ardindan
araliksiz bir remineralizasyon prosediri uygulanmistir. Bu tez calismasi bir pH siklusu
calismasi oldugu icin baslangic cliriik lezyonu olusturduktan sonra 6 saat demineralizasyon,

16 saat remineralizasyon uygulanarak dogal sirec¢ taklit edilmeye calisiimistir. Deney
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materyelleri de bu sikluslar arasinda uygulandigi icin calismalarda uygulanan saf aloe vera
jellerin farkli in vitro deney kosullarindan kaynakli farkl sonuglar verdigini soylemek

mimkundar.

Silva ve digerleri [181] florilrli dis macunu ve aloe vera dis jeli kullanilarak dis fircalamanin
yapay beyaz nokta lezyonlari Uzerindeki etkilerini Knoop mikrosertlik analizi ile
degerlendirmeyi amagladiklari ¢alismalarinda saglam sigir kesici disleri ile hazirladiklari
ornekleri demineralize ederek yapay ciriik lezyon olusumunu saglamislar. Deneyde 1450
ppm florir icerikli dis macunu ile aloe vera bazh dis jeli 10.000,25.000,50.000 ve 100.000
fircalama dongilerinde kullanilmistir. Knoop mikrosertlik degerleri demineralizasyon
sonras! ve fircalama donglleri sonrasinda Olg¢lilmustlir. Sonug olarak fircalama sireleri
arasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farklar oldugunu gézlemlemislerdir.
Aloe vera dis jeli 10.000, 25.000 ve 100.000 dongide 1450 ppm florir igerikli dis
macunundan daha yliksek KHN degerleri sergilemistir. Bu calismada Knoop mikrosertliginin
sonuclari, aloe vera bazli dis jelinin , minedeki yapay beyaz nokta lezyonlari tGizerinde florir
icerikli dis macunu kadar etkili oldugunu gostermistir[181]. Bu tez c¢alismasinda
kullandigimiz florlirsiiz aloe vera icerikli dis macunu (Grup B2), 1450 ppm florir icerikli dis
macunundan (Grup A4) istatistiksel olarak anlamli disik mikrosertlik degerleri
gostermistir. Bu durum calismada kullanilan aloe vera bazl dis macunun igerigindeki aloe
vera konsantrasyonundan ve icerigindeki diger bilesenlerin etkilesiminden kaynaklaniyor
olabilir zira Al-Haddad ve digerlerinin[189] benzer ¢alismalarinda floriirsiiz aloe vera igerikli
dis macunu, 1450 ppm dis macununun mikrosertlik degerlerinden disiik sonuclar

gostermistir.

Pazarlanan dis macunlarinin ¢cogu NaF veya SMFP icerikli olsa da SnF, ve AmF
formiilasyonlar da mevcuttur[104]. Calismada kullanilan floriir iceren dis macunlarinda
Grup B4 disinda farkh miktarlarda NaF formilasyonu, Grup B4’te ise SMFP formilasyonu
kullanildigini  gérmekteyiz. Bu durum sonuglarin yorumlanmasi acisindan oldukga
onemlidir. Zira Grup B4 (SMFP bazli 1440 ppm floriir ve aloe vera icerikli dis macunu) siklus
sonrasi diger butun gruplardan, 6zellikle de yaklasik ayni flortir miktarina sahip Grup A4’ten

(1450 ppm NaF) istatistiksel olarak anlamli yiiksek mikrosertlik degerleri gdstermistir.
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Dis macunlarinda kullanilan NaF ve SMFP formilasyonlarinin klinik etkinleri konusunda
tartismalar devam etmektedir. NaF formilasyonu ortama direkt serbest floriir iyonu
salarken SMFP formilasyonunun serbest iyon salmasi i¢in enzimatik bir hidroliz gerekir.
Bazi galismalar floririin sadece serbest iyon formunda de / remineralizasyon etkilerini
gosterebilecegi Onclliine dayanarak NaF formilasyonlarinin  GstinlGgund iddia
etmislerdir[104]. Johnson Mary F. tarafindan NaF ve SMFP dis macunlarinin ¢lrik
onlemede karsilastirmali etkinligini arastirdigi meta analizde NaF formilasyonlari lehine
%6-7'lik bir etkinlik farki oldugunu iddia edilmistir[226]. NaF’'iin ¢lirlik 6nleme etkisinin
SMFP’a kiyasla daha iyi oldugunu gosteren bircok calisma bulunmaktadir[227-229]

2003 yilinda cocuklarda cirigin onlenmesinde florrli dis macunlarinin etkinligini,
glvenligini belirlemek ve etkilerini potansiyel olarak degistiren faktorleri incelemek
amaciyla vyayinlanan Cochrane derlemesinde NaF ve SMFP formilasyonlarinin
karsilastirmali etkinligiyle ilgili yayinlanmis iki meta analiz sonucuna gore; uyumlu asindirici
ile kullanilan NaF formiilasyonunda ciirik artisinda %7 daha fazla azalma rapor edilmistir.
Yine bu derlemede SMFP (22 deneme), SnF; (19 deneme), NaF ( 10 deneme), AmF (5
deneme) karsilastiriimasinda goreceli olarak etkilerine dair dolayli kanit sunulabilse de bu
kanitlarin glvenilirlik seviyesinin distk oldugu ve dis macununun iceriginde yer alan ana

floriir formulasyonlarinin tedavi etki blyutklGginin tespit edilemedigi belirtilmistir[81].

Toda ve Featherstone[224] 3 farkli formilasyonda florir bilesiginin ( NaF, AmF, SMFP) etki
mekanizmalarini daha iyi anlamak, dis minesi Gzerindeki ¢lrik karsiti etkinligini arastirmak
ve formulasyonlarin  de/remineralizasyon uzerindeki etkilerinin serbest florir iyon
konsantrasyonuyla iliskisini test etmek amacli in vitro pH siklusu calismasi yapmislardir.
Galismada farkl florir miktarlarina sahip ticari olarak ulagilabilen dis macunlari ve bu
macunlarla karsilastirilabilir konsantrasyonlarda floriir ¢ozeltileri hazirlanmistir. Calismada
kullanilan NaF (1100 ppm) bazh dis macunun baslangi¢ serbest floriir degeri 1009 ppm
olarak belirlenmistir. 1 saat sonra 6nemli 6l¢lide artmis ve 6nemli bir fark olmaksizin 1 ila
24 saat arasinda ayni seviyede kalmistir. SMFP (1000 ppm floriir) bazli dis macununun
serbest floriir iyon konsantrasyonu ise baslangicta 43 ppmolarak 6lctilmis ve 1 saat sonra
onemli olglide azalmis, 1 ila 24 saat arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmaksizin

32 ile 38 ppm arasinda sabit kalmistir. Bu modelde SMFP bazh dis macunu, dis minesinin
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lezyon olusumu Uzerinde yalnizca kiiclik bir engelleyici etki Uretti ve bu etki 30 ppm'lik NaF
kontrol ¢ozeltisinden 6nemli 6lgtide farkli degildi. Bu sonucun, SMFP (1000 ppm flortr) dis
macunu icindeki MFP iyonunun mevcut prosediirde hidrolize edilmedigini ve MFP
iyonunun demineralizasyonun o6nlenmesinde veya remineralizasyonun arttirilmasinda

dogrudan bir rol oynamadigini belirtmislerdir.

Calismamizda bu bilgilerin aksine, olusturdugumuz baskin demineralizasyon siirecine
ragmen Grup B4 (SMFP bazl 1440 ppm florir ve aloe vera igerikli dis macunu) diger bitiin
gruplardan istatistiksel olarak anlamli yliksek mikrosertlik degerleri gdstermistir. Bu durum
aloe vera ile SMFP formiilasyonunun remineralizasyon lehine sinerjistik etkilesiminden
kaynaklaniyor olabilir. Bu sonug aloe veranin remineralizasyon etkinliginin arastirilacagi
gelecekte planlanacak in vitro ve in vivo galismalara rehberlik etmesi agisindan oldukga

onemlidir.
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6. SONUC VE ONERILER

Florirll Grinlerin kullanimina iliskin endiselerin ve dogal riinlere olan talebin hayatin her
alaninda artmasi neticesinde, baslangic mine lezyonlarinin 6nlenmesi ve olusmus
lezyonlarin ilerlemesinin durdurulmasi amaciyla dogal materyallerin kullanilmasi veya
flordrin etkinliginin ve glivenliginin arttirilmasi amacgli ¢alismalar hiz kazanmistir. Saf aloe
veranin ve aloe vera iceren/icermeyen farkli ticari markalarin farkli flortir miktarlarina sahip
dis macunlarinin in vitro ortamda olusturulan baslangi¢ mine lezyonlarinin mikrosertlik
degisimine etkisinin karsilastirmali olarak incelendigi in vitro calismamizin sinirlari

dahilinde;

e Florir igerikli dis macunlarinin gurik ilerlemesinin dnlenmesi ve olusan lezyonlarin
remineralizasyonunun saglanmasinda etkili bir sekilde kullanilabilecegi,

e 1000-1100 ppm florur igerikli dis macunlarinin demineralizasyonun agir bastigi
ortamda bile gurik ilerlemesini durdurabildigi,

e 1450 ppm floriir iceren ajanlarin aloe verayla birlikte kullaniminin etkili bir
remineralizasyon sagladigi,

e Literatlirde NaF iceren driinlerin remineralizasyon etkinliklerinin diger florir
formilasyonlarindaki Uriinlere gore daha yiksek oldugu gosterilmis olsa da bizim
¢alismamizda aloe vera ile olasi sinerijistik etkisi nedeni ile SMFP igerikli Griin daha
yliksek remineralizasyon etkinligi gostermistir. Bu bulgunun remineralizasyon
calismalarinda aloe vera kullaniminin floriiriin etkinliginin ve glvenliginin arttiriimasi

acisindan umut vadettigi soylenebilir.

Bu in vitro ¢alismanin sonuglarina gére SMFP formilasyonunda florir ve aloe vera igerikli
dis macunlarini tim bireylere, disleri clrikten korumak ve var olan lezyonlarin
remineralizasyonunu tesvik etmesi acgisindan, ¢ocuklarda ise daha duslk florir miktarina
sahip dis macununu florozisten kaginmak adina su an icin dnerebilecegimizi sdylemek erken
olsa da gelecekte daha detayl olarak planlanacak in vitro ve in vivo ¢alismalarin ardindan
mumbkiin olabilecegini, hatta in vivo ¢calismalarda aloe veranin karyojenik bakterilere karsi
Ustln bakterisidal 6zellikleri oldugunu dislinerek daha basarili sonuglar alinabilecegini

ongormekteyiz.
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Son dénemlerde remineralizasyon potansiyeli yeni arastiriimaya baslanan aloe vera igerikli
¢aismamiz farkli formilasyonlarin ve igeriklerin kullanilmasi neticesinde bir o6nci
niteligindedir. Bu in vitro galismanin sinirlari dahilinde gelecek dénemdeki ¢alismalarda aloe
vera igerikli farkh ticari olarak ulasilabilen dis macunlarinin florir disinda farkh
remineralizasyon ajanlariyla karsilastirmali calismalarinin yapilmasini, daha da onemlisi
aloe vera ve SMFP formilasyonunun sinerjistik etkisinin arastiriimasi adina deneysel
macunlar hazirlanarak, ticari olarak ulasilabilen dis macunlarinin hazirlik/lretim sirecinden
ve icerigindeki farkh bilesenlerden kaynaklanabilecek farkliliklarin elimine edilerek

karsilastirmali galismalar planlanmasini dnermekteyiz.
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