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Farkh icerikteki Cocuk Dis Macunlarimin Yapay Ciiriik Olusturulmus Siit Disi
Minesinin Mikrosertligine ve Yiizey Piiruzliuliigine Etkisinin in vitro Olarak

Degerlendirilmesi

OZET

Bu c¢alismanin amaci; son yillarda floriirlii dis macunlarina alternatif olarak {iretilmis
hidroksiapatit, propolis, teobromin igeren dis macunlarinin ve floriirlii dis macununun
yapay baslangic lezyonlarinin remineralizasyonunda etkinliginin; ylizey mikrosertlik

analizi ve ylizey puriizliliigii analizi ile kantitatif olarak ve taramali elektron mikroskobu
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(SEM) ile kalitatif olarak in vitro kosullarda karsilastirmali olarak degerlendirilmesidir.
Siit az1 dislerinden hazirlanan 80 adet mine 6rnegi 40’1 ylizey mikrosertlik, 40’1 yiizey
puriizliiliigii analizi yapilmak {izere rastgele ayrildi. Mine 6rnekleri dort calisma grubu
(Zubio® Kids, Glimo® Alfa, B-Good Care®, Oral-B® Junior ¢ocuk dis macunlari) ve
bir kontrol grubu olan distile su olmak iizere bes gruba ayrildi (n=8). Baslangi¢ yiizey
mikrosertligi ve yiizey pirizliliigii degeri Olclilen Ornekler 72 saat, 37°C’de,
demineralizasyon sollisyonunda bekletilerek mine yiizeyinde yapay ciiriik lezyonlari
olusturuldu. Demineralizasyon sonrasi olgiimleri yapilan mine ornekleri 7 giinliik pH
siklusu boyunca calisma gruplarindaki ajanlar ile fircalandi. pH siklusu sonrasi yiizey
mikrosertligi ve ylizey piiriizliliigii 6l¢timi tekrarlandi. Her gruptan 1 6rnek secilerek
baslangi¢, demineralizasyon sonrasi ve pH siklusu sonrasi taramali elektron mikroskobu
(SEM) analizi yapildi (n=1). Istatistiksel analizde degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu histogram grafikleri ve Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Olgiilen
degerler gruplar arasinda karsilastirilirken ANOVA testi, posthoc analizde ise Tukey testi;
grup icinde karsilastirilirken Bagimli-Orneklem T Testi kullanildi. p<0,05 oldugu
sonuclar istatistiksel olarak anlamli olarak degerlendirildi. Calisma sonucunda tiim
gruplarda fircalama sonrast yiizey mikrosertlik degerinin demineralizasyon sonrasi
degerlerinden yiiksek ancak baslangi¢c degerlerinden diisiik oldugu belirlenmistir. Ttim
macunlar mine ylizey plriizliliiglinii azaltirken yalnizca distile su ile firgalama ylizey
puriizliliigiinii anlamli olmayan seviyede arttirmistir. 1450 ppm floriirlii dis macunu
ylizey piirlizliliigiinii azaltma ve mikrosertlik geri kazanimi saglamada diger gruplara
gore anlamli seviyede daha iistlin bulunmustur. Bununla birlikte teobrominli ve propolisli
dis macunlarmin remineralizasyon etkileri arasinda anlamli bir fark goriilmemistir,
hidroksiapatitli dis macunu diger dis macunu gruplarina gére anlamhi seviyede daha az
yiizey mikrosertlik geri kazanimi saglamistir. SEM analizi ile elde edilen goriintiiler
mikrosertlik ve ylizey piirtizliiligii bulgularin1 desteklemistir. Bu ¢alismanin bulgularina
gore en yiliksek remineralizasyon potansiyelini Oral-B® Junior ¢ocuk dis macunu
gostermistir. Sonug olarak, ¢ocuklarda dis ¢iirligiinii 6nlemede en iyi secenegin halen
floriirlii cocuk dis macunu oldugu; hidroksiapatit, propolis ve teobrominli ¢ocuk dis

macunlarmin ise floriirlii dis macunlarina alternatif olabilecegi diistiniilmektedir.
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Anahtar Kelimeler: Demineralizasyon, Dis  Macunu, Floriir,

Mikrosertlik, Remineralizasyon

In Vitro Evaluation of the Effect of Children’s Toothpastes with Different
Ingredients on the Surface Microhardness and Surface Roughness of Artifical

Caries Lesion in Primary Tooth Enamel

ABSTRACT

The aim of this study is to evaluate the effectiveness of hydroxyapatite, propolis,
theobromine containing toothpastes and fluoride toothpaste, which have been produced
as alternatives to fluoride toothpastes in recent years, in the remineralization of artificial
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incipient lesions, quantitatively by surface microhardness analysis and surface roughness
analysis, and qualitatively by scanning electron microscopy (SEM) under in vitro
conditions. Eighty enamel samples prepared from primary molars were randomly divided
into 40 for surface microhardness and 40 for surface roughness analysis. Enamel samples
were divided into five groups (n=8) as four study groups (Zubio® Kids, Glimo® Alfa, B-
Good Care®, Oral-B® Junior toothpastes) and a control group of distilled water. The
samples with initial surface microhardness and surface roughness values were kept in
demineralization solution for 72 hours at 37°C to create artificial caries lesions on the
enamel surface. Enamel samples measured after demineralization were brushed with the
agents in the study groups during a 7day pH cycle. Surface microhardness and surface
roughness measurements were repeated after the pH cycle. Scanning electron microscope
(SEM) analysis was performed at the beginning, after demineralization and after pH
cycling by selecting 1 sample from each group (n=1). In statistical analysis, the
conformity of variables to normal distribution was examined with histogram graphics and
Kolmogorov-Smirnov test. ANOVA test was used when comparing measured values
between groups, Tukey test was used in posthoc analysis; Dependent-Sample T Test was
used when comparing within groups. The results were evaluated as statistically significant
when p<0.05. In all groups, surface microhardness values after brushing were higher than
the values after demineralization and lower than the initial values. All pastes reduced
enamel surface roughness, only brushing with distilled water increased surface roughness
at a non-significant level. After pH cycle, 1450 ppm fluoride toothpaste was the group
with the least surface roughness and the highest microhardness value. No significant
difference was observed between the remineralization potentials of theobromine and
propolis toothpastes. The microhardness value of hydroxyapatite toothpaste was the
lowest compared to the other toothpaste groups. The images obtained with SEM analysis
supported the findings of microhardness and surface roughness analysis. According to the
findings of this study, Oral-B Junior® 1450 ppm fluoride toothpaste showed the highest
remineralization potential. As a result, fluoride toothpaste remains the most effective
option for preventing dental caries in children, while toothpastes containing

hydroxyapatite, propolis, and theobromine may be considered as potential alternatives.

Keywords: Demineralization, Toothpaste, Fluoride, Microhardness,

Remineralization
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1. GIRIS

Dis ciiriigii, her yas grubunu etkileyebilen yaygin, multifaktdriyel ve enfeksiydz bir
hastaliktir (1). Hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde ¢ocukluk ¢aginin en
yaygin hastaliklarindan biri oldugu uluslararasi diizeyde gergeklestirilen epidemiyolojik

calismalar verilerince dogrulanmaktadir (2).

Mikrobiyal dental plak icerisindeki  mikroorganizmalar  tarafindan  diyet
karbonhidratlarinin fermente edilmesiyle aciga c¢ikan asidik yan {irtinler dis sert
dokularinda mineral kaybina, demineralizasyona, yol agmaktadir. Demineralizasyonun ilk
klinik bulgusu olan opak beyaz nokta lezyonlar1 ¢liriglin erken evresi olarak kabul
edilmektedir. Baslangig ¢iiriik lezyonlar1 mine tabakasi ile sinirli kalmaktadir. Bu asamada
miidahale edildiginde remineralizasyon ile geri dondiriilebilir olmaktadir.
Demineralizasyon siireci saglam mine dokusunun altinda da devam edebilmektedir. Bu

stire¢ ilerlediginde sert dokularin kaybi ile ¢esitli diizeylerde kavitasyon olusabilmektedir

3).

Siit disleri daimi dislere kiyasla daha az inorganik icerige daha fazla organik igerige sahip
olmasi (4), daimi dislerin yaris1 kadar mine kalinligina sahip olmasi (5) gibi 6zellikleri
sebebiyle ¢iiriik olusumuna daha yatkin olmaktadir. Bu sebeple ¢ocuklarda baslangic

cliriik lezyonlarinin kontrol altina alinmasi 6nem tasimaktadir (1).

Plak kontroliinde en etkili yontemler arasinda dis firgalama ve diger mekanik temizlik
araclan yer almaktadir (6). Ciirtigiin 6nlenmesinde ise mekanik temizlik yontemlerine ek

olarak antikaryojenik ajanlarin birlikte kullanilmas1 gerekli olmaktadir (7).

Gilinlimiizde floriir; demineralizasyonu engellemesi, remineralizasyon saglamasi,
mikrobiyal dental plak olusumunu engellemesi, plak icindeki mikroorganizmalarin asit
olusturmasini engellemesi, florapatit olusturarak kalsiyum ve fosfat iyonlarinin lezyon
govdesine ¢okelmesini saglamasi gibi etkileri nedeniyle ciiriik nleyici ajan olarak altin

standart kabul edilmektedir (8). Uygun kosullar altinda ve ideal dozlarda



uygulanmadiginda toksik etki gostererek dental florozise, sindirim bozukluklarina ve
benzer yan etkilere sebep olan ve ileri lezyonlarda siirli etki gdsteren floriire alternatif
remineralizasyon ajanlar1 arastirilmaktadir (9).

Teobromin ve propolis gibi dogal igerikli ajanlar ve hidroksiapatit, floriiriin remineralize
edici etkisine benzer ya da destekleyici etkiler gosterebilecek potansiyel ajanlar arasinda
yer almaktadir. Hidroksiapatit, mine dokusunun ana yapisini olusturan kristallere benzer
yap1 gostererek yiizeyin yeniden mineralizasyonuna katki saglamaktadir (10). Teobromin,
kakao bitkisinden elde edilen metilksantin tlirevi bir ajan olup, hidroksiapatit kristallerinin
biiylikliigiinii ve yogunlugunu artirarak disin ¢6zliniirliigiinii azaltip mine sertligini
arttirabilmektedir (11). Propolis ise antimikrobiyal ve antioksidan ozellikleri sayesinde
oral patojenlerin aktivitesini azaltarak ¢iiriik gelisimini yavaslatabilecegi gibi

remineralizasyon siirecini de destekleyebilen toksisitesi diisitk dogal bir ajandir (12).

Bu tez ¢alismasinin amaci; son yillarda floriirlii dis macunlarina alternatif olarak tiretilen
hidroksiapatit, propolis, teobromin i¢eren ¢ocuk dis macunlarinin ve floriirlii ¢cocuk dis
macununun siit dislerinde olusturulan yapay baslangig lezyonlar1 iizerindeki

remineralizasyon etkinliginin; ylizey mikrosertlik analizi ve yiizey piiriizliiliigli analizi ile
kantitatif olarak ve taramali elektron mikroskobu (SEM) ile kalitatif olarak in vitro

kosullarda karsilastirmali olarak degerlendirilmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. MINE

Dis; mine, dentin, sement ve pulpa olmak iizere 4 ana dokudan olusmaktadir. Mine, dentin
ile beraber disin sert dokusunu olusturmaktadir. Dis minesi; disin dis kisminda kuronu
orten, insan viicudunun en sert, en kalsifiye dokusudur (13). Mine, ektodermden kdken
alan ameloblast hiicreleri tarafindan olusturulmaktadir. Dis minesinin olusumu,
amelogenezis, iic asamada gergeklesmektedir: hiicre farklilasmasi, matrisin salgilanmasi
ve matrisin olgunlagsmasi. Amelogenezi takiben ameloblast hiicreleri yok olurken, mine
dokusu hiicresiz ve cansiz bir yapiya doniismektedir. Dis minesi, ana bileseni kalsiyum
fosfat olan hidroksiapatit kristallerinden [Ca10(PO4)sOH2] olusan matriks i¢inde bulunan
gbzenekli bir dokudur (13).

2.1.1. Minenin Fiziksel Ozellikleri

Dis minesinin insan organizmasindaki en sert doku olmasi, mineral igerigi ve kristal
yapisindan kaynaklanmaktadir. Bu 6zelligi ile ¢igneme basinglarina karsi dayanikli hale
gelen minenin sertlik miktar1 disin i¢ katmanlarina dogru azalmakta ve dentin sinirinda

en diisiik seviyesine ulagmaktadir (14). Zamanla, yas ilerledik¢e mine sertligi artmaktadir.

Dis minesi, disin farkli bolgelerinde farkli kalinliklara sahiptir. On dislerin insizal
kenarlar ile arka dislerin okliizal yiizeyleri diger bolgelere kiyasla daha fazla mine
kalinligina sahiptir ve mine-sement birlesimine dogru incelmektedir. Mine kalinligi
kolede 100 um’dan azken, insizal kenarlar ve tiiberkiil u¢larinda 2-2,5 mm’dir (15). Disin
canlt dokular1 olan dentin ve pulpa mine tarafindan korunmaktadir. Ayrica dis minesi,
estetigin saglanmasi ve disin form ve renginin belirlenmesinde 6nem tagimaktadir.

Minenin rengi genellikle griye yakin beyaz veya sartya yakin beyaz olarak tanimlanmistir
ve bu renk alttaki dentin dokusunun rengine ve minenin kalinligina bagli olarak
degismektedir. Minenin saydamligi, mineralizasyon miktar1 ve kristal yapinin
homojenligine baghdir (16). Mine; ¢cekme mukavemeti diisiik, elastik modiilii yiiksek olan
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sert bir doku oldugundan kirilgandir. Yar1 gegirgenligi sayesinde mine, iyonlarin, diisiik
agirlikli molekiillerin ve gesitli stvilarin diflizyonuna olanak saglamaktadir.

Kalsiyum gibi elementlerin gecisine izin verirken diger bazi molekiillerin gegisini
kisitlamaktadir. Bununla beraber mine gecirgenligi, mine matrisinin yapisindaki
degisimlere bagli olarak zamanla azalabilmektedir. Minenin bazi iyonlar1 absorbe etme

yetenegi, onun demineralizasyon ve remineralizasyon potansiyelini agiklamaktadir (17).

2.1.2. Minenin Kimyasal Ozellikleri

Mine; %95-96 oraninda inorganik bilesen, %2 oraninda su ve %1-2 oraninda organik
matrixten meydana gelmektedir. Mine dokusunun inorganik yapisinin ana bileseni
kalsiyum fosfat minerallerinden meydana gelen hidroksiapatit kristalleridir. Organik
kism1 ise amelogenin, ameloblastin, tuftelin gibi proteinler ve ¢ogunlukla minenin
olgunlagmasiyla kaybolan eser miktarda proteoglikan ve lipidler olusturmaktadir. Ayrica
mine; yapisinda %1 oranda eser elementler barindirmaktadir. Bu elementler sodyum,
potasyum, magnezyum, c¢inko, demir, manganez ve flor gibi elementler oldugu
bilinmektedir (Tablo 2.1). Icerdigi inorganik maddeler sebebiyle mineralizasyonu yiiksek
bir dokudur. Dis minelerinin kimyasal icerigi ayni agizda farkl disler arasinda degiskenlik
gosterirken ayni1 dis ylizeyinin farkli derinliklerinde de degismektedir (18).

Agirlikga %96 inorganik, %1 organik, %3 su

Hacimce %389 inorganik, %?2 organik, %9 su

Organik Igerik Amelogenin, Enamelin

Inorganik Icerik
Kalsiyum Fosfat, Kalsiyum Karbonat, Magnezyum,
Potasyum, Sodyum, Floriir

Tablo 2.1: Minenin Kimyasal I¢erigi

2.1.3. Siit ve Daimi Dis Mine Yapilar:

Siit ve daimi dis mineleri arasinda yapisal, kimyasal ve histolojik agidan farkliliklar

bulunmaktadir. Daim1 dis minelerinin mineral igerigi siit disi minelerine gore daha biiyiik



hacim kaplarken organik icerigi daha az hacim kaplamaktadir. Daimi dis minesinin

hacimce %88-90’1 inorganik bilesenken siit dislerinde bu oran yaklagik %85 olmaktadir.

Siirekli dis minesinin agirlik¢a inorganik igerigi %96-98 iken siit dislerinde bu oran
%9293’tlir. Daha az oranda mineral icerigine sahip siit disi minesi daha gecirgen ve
kirilgan olup daha kolay asinmaktadir. Daimi diglerde mine olusum siiresi siit dislerinin
iki kat1 kadar olmaktadir. Bu nedenle daimi dis mineleri siit dislerine gére daha kalin ve
daha fazla yogunluga sahiptir (19). Daimi dis tiiberkiil tepelerinde mine kalinlig1 2,5
mm’ken siit dislerinde bu kalinlik 1,3 mm’dir. Daimi dis minesinin en dis katmanindaki
mine yogunlugu siit disi minesine gére daha fazla iken mine sement sinirinda belirgin bir
fark goriilmemektedir (20). Siit dislerinde prizma baglantilarinin yogunlugu ve
interprizmatik mine orani daimi dislere gore daha yiiksektir. Kristal dizilimleri agisindan
stit disleri daha diizensiz bir yapiya sahiptir ve mine prizmalari siit dislerinde daha
kiigtiktiir. Siit disi minesindeki aprizmatik tabaka stirekli dislere gore daha kalindir. Bu

da asitleme siiresini uzatan bir etken olmaktadir (21).

2.2. DiS CURUGU

Dis clirigli, diyetle viicuda alinan fermente olabilen karbonhidratlarin karyojenik
mikroorganizmalar tarafindan metabolize edilmesi sonucu ortaya ¢ikan asidik yan
tirlinlerin sebep oldugu dis sert dokularindaki kalsiyum ve fosfat iyonlarinin ¢éziinmesi
ile baglayan; konaga bagli mikrobiyal dental plak, tiikiiriik, dis sert dokular1 gibi faktorler
ile karmasik bir etkilesim sonucu olusan kronik, enfeksiy6z ve multifaktoriyel bir
hastaliktir (1). Kontrol edilebilir olmasiyla beraber en yaygin hastaliklardan biri olan dis
clirigli, oral kavitedeki demineralizasyon ve remineralizasyon siireclerinde dengenin
demineralizasyon yoniinde bozulmast sonucu ortaya ¢ikan yikim olarak da

tanimlanabilmektedir. Dis ¢iiriigii; mine, dentin ve sementi etkileyebilmektedir (22).

Dis cilirtigii etiyolojisinde birbirleri ile etkilesim i¢inde olan dort ana faktor; diyet,
mikroflora, zaman ve konaga bagli faktorler olsa da giincel ¢calismalar pek ¢ok faktorii
ortaya koymaktadir. Bu faktorler arasinda egitim seviyesi, gelir diizeyi, davranigsal statii,

kiiltiirel o6zellikler gibi sosyoekonomik durumlar, genetik faktorler, viicut savunma

4



sistemi, beslenme, immiinolojik ve ¢evresel kosullar ve floriir alimi yer almaktadir. Dort
ana faktor ilk olarak Paul Keyes tarafindan bir diagram ile tanimlanmis daha sonra iizerine
giincel pek cok faktor eklenerek modifiye edilmistir. Bir¢ok faktdrden olusan bu modele

"karmasik dis ¢liriigii modeli" (Sekil 2.1) denir (23).

Kigisel Faktorler
@ Apzici Faktorler
Ciirlik Geligimine Direkt Etki Eden Faktorler

Sekil 2.1: Modifiye Keyes Diyagrami (Fontana ve ark., 2010) (23)

Ciiriik olusumu ve ilerlemesi; dislerin sirme zamani, agizdaki konumu, ylizey morfolojisi
ve yapist gibi faktorlere de bagli olmaktadir. Dislerin agizda bulundugu konum; plak
akiimiilasyonunu, fircalama kolayli§in1 ve dislerin asit ataklarina maruziyet miktarini
etkilemektedir. Arka dislerin okliizal yiizeyleri, fircalama zorlugu ve daha fazla plak
birikimi sebebiyle yiiksek riskli alanlardir. Alt 6n dislerin lingual yiizeylerinde daha az

clirik olusumu goriilmesi ise fircalama kolayligi ve o bolgede tiikiiriigiin yikama
etkisinden daha fazla yararlanilmasi ile agiklanmaktadir. Derin pit ve fissiirler, ara

ylizeyler ve caprasik disler asir1 plak birikimine egilimli, ¢lirlik riski acisindan yiiksek



alanlar olmaktadir. Uyumsuz marjinli restorasyonlar, yer tutucular, ortodontik apareyler
ve cesitli protezler de plak birikimine sebep olabilen unsurlardandir (24). Minenin
histolojik yapis1 da disin cliriige karsi direncini etkileyen bir bagka faktordiir.
Hidroksiapatit kristallerinin tipi, birbirine yakinligi ve biyiikliigli dis minesinin
¢cozlinlirliik seviyesini etkilemektedir (25). Mikrobiyal dental plak; dis ylizeylerine
yerlesen, proteinler ve polisakaritlerle olusmus, cesitli mikroorganizma tiirlerinden
olusan, yapiskan, amorf, jelatinimsi, tiikiirlikle mekanik olarak temizlenemeyen organik
bir birikinti olarak tanimlanmaktadir (25). Dis ¢liriigii, agiz icerisinde mikrobiyal dental
plak varlig1 ve belirli bir siire ortamdan temizlenmeyisi ile olusmaktadir. Dental plagin
icerigindeki mikroorganizma bilesimlerinin siit dislenme, karisik dislenme ve kalici

dislenme donemlerinde farklilik gosterdigi bildirilmistir (26).

Tiikiirtikte bulunan glikoproteinler, bakteriyel adezyonu ve pellikiill olusumunu
engellerken inorganik kisminda bulunan sodyum (Na), asit baz dengesini diizenlemeden
sorumlu olmaktadir. Kalsiyum (Ca) konsantrasyonu, tiikiiriigiin akis hizina bagl olarak
artmakta ve bikarbonat ve pH'" artirmada rol oynamaktadir. Bikarbonat, tiikiirtiglin temel
tamponlayict  bilesenidir. Tikiiriikteki flor (F), demineralizasyonu engelleyip
remineralizasyonu artirarak dis ¢iirtigiine kars1 koruma saglamaktadir (27). Tiikiriik, sert
dis dokular1 i¢in iyon degisimi saglamak amaciyla bir ortam olusturmaktadir. Flor;
kalsiyum, fosfat ve magnezyum iyonlarmin dis minesine gecisini kolaylastirarak dis
minesinin olgunlasmasmi desteklemektedir. Boylece, dis minesinin ylizey sertligi
artmakta ve dis cliriigiine karsi daha direngli hale gelmektedir. Tiikiirliik iceriginde
bulunan %99 oranindaki su, karbonhidratlarin dis ylizeylerinden temizlenmesine olanak
saglamaktadir. Tikiirik; yiyecekleri agizda daha yumusak hale getirmekte, yutma
islemini kolaylagtirmaktadir ve bdylelikle yiyecegin agizda tutuldugu siire kisalmaktadir
(28). Normal kosullar altinda, tiikiiriigiin pH'1 6,5-7,5 arasinda degismektedir. Karyojenik
bakterilerin fermente olabilen karbonhidratlari metabolize etmesiyle ortaya ¢ikan organik
asitler, plak pH'm1 5,5'in altina diislirebilmektedir. Ancak tiikiiriglin tamponlama
kapasitesi sayesinde yemek yedikten sonra 30 dakika i¢inde plak pH" yiikselmektedir

(29). Mikrobiyal dental plak varligi; dis ylizeyi ile tiikiiriik arasindaki iyon degisimini, dis



ylizeyinin tikiiriigiin yikama etkisi ve tamponlama 0Ozelliginden yararlanmasini
engellemektedir. Bu durum, mikrobiyal dental plak icindeki asidojenik bakterilerin dis

ylizeyiyle uzun siire temas etmesine neden olmaktadir ve bu dis ¢iiriigline yol acan ana

faktordiir (30).

Bazi1 Mutans Streptococci tiirleri (MS), 6zellikle Streptococcus mutans ve Streptococcus
sobrinus, fermente olabilen karbonhidratlar1 metabolize ederek asit olusturmada ve agizda
pH’1 daha da disiirme, asidik ortamda hayatta kalma yetenekleriyle dis ¢iirigi
olusumunda en etkili tiirler olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu viriilans faktorleri, dis ¢iirtiglintin
patojenitesinde kritik bir rol oynamaktadir (25). Arastirmalar, bebeklerin ilk siit disi
stirmesi sirasinda S. Mutans ile ilk kez karsilastiklarin1 bildirmektedir. Bu gegisin, bebege
yakin temas halinde bulunan kisiler tarafindan saglandigi distintilmektedir (31).
Laktobasiller, derin ¢iiriik lezyonlarinda ikincil bir etkiye sahip olmaktadir. Kaviteli ¢iiriik
lezyonlarinda siklikla goriliirken, ¢iiriiksiiz dislerde dental plakta bulunma oranlari
oldukea diistiktiir. Baslangig ¢iiriiklerinde diisiik oranda bulunmaktadirlar. S. Mutans gibi,
laktobasiller de karbonhidratlara son derece duyarlidir. Asidojenik ve asidiirik olmalar1 ve

adezyon yetenekleri ile dis ¢lirtigiinlin olusumunu kolaylastirmaktadir (25).

Beslenme, dis cliriigli olusumunda 6nemli rol oynamaktadir. Karyojenik bakteriler,
fermente olabilen karbonhidratlari metabolize ederek organik asitler salinmasimna yol
acmaktadir. Bu asitler plak pH'in1 hizla 1-3 dakika iginde diisiirmektedir. Plagin pH' bir
sire asidik kalmakta ve ardindan 30-60 dakika i¢inde normal deger olan 7,0’ye
yukselebilmektedir. Bu pH yiikselisi ve diisiisiinii ilk ifade eden kisi Dr. Robert
Stephan'dir ve bu pH degisiklikleri 'Stephan egrisi' ile gosterilmektedir (Sekil 2.2) (32).

Aragtirmalar, sekerli yiyeceklerin miktarindan cok, tiiketim sikliginin daha onemli
oldugunu bildirmistir. Karyojenik yiyeceklerin sik tiiketilmesi nedeniyle olusan stirekli
diistik plak pH'1, dis ¢iiriigii olusumuna katki saglamaktadir. Yiyeceklerin agizda kalma

stiresi de karyojenitesini etkilemektedir (33).
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Sekil 1.2: Stephan Egrisi (Bowen, 2013) (32)

Daimi dis ve siit digi minesindeki yapisal farkliliklar da ¢iiriik olusumunu etkilemektedir.
Siit disi minesi daha az inorganik igerige sahip ve daimi dis minesine gore ince
oldugundan ciiriik mineden dentine daha biiylik bir hizla ilerlemektedir. Ayrica dislerin
siirmesinden sonra, mine olgunlasana kadar disler ciiriige daha duyarli olmaktadir (34).

2.2.1. Demineralizasyon-Remineralizasyon Dongiisii

Dis minesi, agi1z igerisindeki pH degisiklikleri sebebiyle siirekli olarak demineralizasyon
ve remineralizasyon siireglerine maruz kalmaktadir. Mikrobiyal dental plak igerisindeki
karyojenik mikroorganizmalarin; diyet yoluyla alinan karbonhidratlar1 fermente
etmesiyle ortaya ¢ikan laktat gibi asitlerin etkisiyle agiz i¢i pH degeri hizla diismeye
baslamaktadir. Kritik pH degeri olan 5,5’un altina inmesiyle mine igerisindeki
hidroksiapatit kristalleri ¢ozlinmeye baslar ve dis sert dokularinda mineral kaybiyla
sonuclanan bu olay demineralizasyon olarak adlandirilmaktadir (35). Demineralizasyon
siirecinde, karbonhidratlarin fermentasyonu ile birlikte dental plakta H iyonunda 1000
kata varan artis meydana gelmektedir (36). Bu artigla beraber H' iyonlari dental plaktan
dis minesine, minede ¢6ziinen mineraller ise plak ve tiikiirige dogru gegmektedir. H"
iyonlar1 mine ylizeyi ve ylizeyalt1 bolgelerindeki hidroksiapatit kristallerinin ¢evresindeki
stviya dogru hizla itilip porlara difuze olurken, mine yiizetindeki kalsiyum ve fosfat
iyonlar1 biyofilm tabakasima ge¢mektedir. Bdylece mine yiizeyinde demineralizasyon

siireci baslamaktadir (Sekil 2.3) (37). Mineral kayb1 sonucu mine kristallerinin ¢ap1



azalmakta, kristaller aras1t mesafe artmakta ve bunu prizma kinlarinin ¢dziinmesi olay1
takip etmektedir. Minenin ylizey sertligi azalip gittik¢e pordz bir yapiya doniismektedir.
Bu durum asidin daha derinlere ulasmasina sebep olmakta ve bu sekilde yiizeyalti

demineralizasyonu gerceklesmektedir (37).

Sekil 2.3: Demineralizasyon Siireci (Ramadoss ve ark., 2022) (38)

Dental plaktaki asit ataklari sirasinda kalsiyum floriir (CaFz), hidroksiapatit (HAP) ve
florapatit (FAP) ¢oziinmektedir. Bu asit ataklar1 devam ettikce ¢oziinen mineraller dental
plagin doygunluk derecesini arttirarak mine kristallerinin ¢oziinmesini yavaslatmaktadir.
pH tekrar 7'ye ulastiginda, ¢6ziinen mineral ve kristaller yeniden organize olmaktadir. Bu
minerallerden bazilar1 hidroksiapatit, bazilari ise florapatit olusturmaktadir (39). Coziinen
kalsiyum, fosfat ve diger iyonlarin ndtr pH ortaminda demineralize bolgelerde yeniden
cokelmesi remineralizasyon olarak adlandirilmaktadir (Sekil 2.4). Demineralizasyon ve
remineralizasyon dongiisii dinamik bir siire¢ olup aralarinda bir denge bulunmaktadir

(Sekil 2.6) (40).



Sekil 2.4: Remineralizasyon Siireci (Ramadoss ve ark., 2022) (38)

Demineralizasyon dncesinde veya sirasinda mine kristali yiizeyinde yeterli miktarda flor
iyonu bulunursa, bu flor iyonlar1 mine kristallerine penetre olarak demineralizasyonu
engellemektedir (Sekil 2.5). Bunun ger¢eklesebilmesi igin floriiriin topikal olarak
uygulanmas1 ve dis ylizeyinde ve mikrobiyal dental plak igerisinde bulunmasi
gerekmektedir (41). Tiikiirlik, remineralizasyonda 6nemli bir rol oynamaktadir.

Tiikiirtikte kalsiyum ve fosfatin doygunlugunun yani sira, bu iyonlar i¢in bir katalizor
gorevi gorebilmesi adma flor iyonunun ortamda bulunmasi da 6nemlidir. Tikiirigiin
igerigindeki kalsiyum ve fosfat iyonlari ile flor iyonu demineralize yiizeylerde ¢okelip
remineralizasyon saglamaktadir. Bu yeni yapi florapatit olarak adlandirilmaktadir.
Florapatitin hidroksiapatitten daha diisiik pH degerlerinde ¢6ziindiigii ve asit ataklarina

kars1 daha direncli oldugu bilinmektedir.
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Sekil 2.5: Floriir Varliginda Demineralizasyon Siireci (18)

Mine yiizeyinde remineralizasyonun ger¢eklesmesi i¢in demineralizasyon sonucu olusan

beyaz, opak lezyonun kavitelesmemis olmas1 gerekmektedir (42). Mikrobiyal dental plak

da remineralizasyonun saglanmasinda énemli bir rol oynamaktadir. Plak ile kapli ¢iiriik

lezyonlarinda, plak sivisindaki kalsiyum, fosfat ve floriir gibi mineraller, sivi ortamda

hareket etme yetenekleriyle demineralize yiizeylere difuze olarak remineralizasyon

saglamaktadir. Bununla birlikte ortamda bu minerallerin konsantrasyonu diisiikse, asit

ataklar1 uzun ve sik hale gelmekte, agizdaki bu denge korunamayip demineralizasyon

yoniine kaymaktadir (43).
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Sekil 2.6: Ciiriik Balans1t Modeli (Featherstone, 2006) (40)
2.3. BASLANGIC MINE CURUGU

Baslangig¢ ¢iirlik lezyonu dis ¢iiriigiiniin ilk asamasidir. Baslangig ¢iirtikleri, ‘beyaz nokta
lezyonlar1’ veya ‘diiz yiizey ¢iiriigli’ olarak da adlandirilmaktadir. Bu lezyonlar mine ile
siirlidir ve saglam mine dokusu altinda devam eden bir demineralizasyon siireci vardir.
Bu asamadaki ciiriik lezyonu kavitasyonsuzdur; durdurulabilir ve tedavi edilebilir
olmaktadir. Demineralizasyon devam ettikge, dis sert dokularmin kaybi ile ¢esitli
seviyelerde kavitasyon meydana gelmektedir. Bu nedenle baslangi¢ ¢iiriik lezyonlarinin

erken tan1 ve tedavisi 6nem tagimaktadir (1).

2.3.1. Baslangi¢c Mine Ciiriigiiniin Klinik Goriintiisii

Minenin mineral igeriginin azalmasina bagli olarak 1s1k yansimasi degismekte, porozitesi
artmakta ve translusensligi azalmaktadir. Bu sebeple baslangic ¢iirlik lezyonlar1 beyaz,
tebesirimsi opak bir goriiniime sahiptir (Resim 2.1). Bu goriinlim baglangic mine
lezyonlarmin ilk belirtisidir (44). Hava ile kurutuldugunda daha opak bir goriiniim
1zlenmektedir. Bunun sebebi hava ile mine arasindaki kirilma indeksi farkinin su ile mine
aras1 kirilma indeksi farkindan biiyiik olmasidir. Genellikle dislerin kole ve plak ile kaph
olan baslangi¢ cliriik lezyonlar1 iizerinde sond ile gezinildiginde kesintisiz, bozulmamis
ve plirtizsiiz bir mine yiizeyi hissedilmektedir Bununla birlikte sivri uclu sond ile muayene
yapmanin da dis ylizeyinde kavitasyon olusumuna neden olabilecegi diisiiniilmektedir
(45). Baslangic mine lezyonlarmin hipokalsifiye mineden farki hipokalsifiye mine
ylizeylerinin ortamin nemli veya kuru olmasindan bagimsiz bir sekilde opak goriiniim
sergilemesidir.  Hipokalsifiye mine ylizeylerinde genellikle plak birikintisi
gozlemlenmemektedir. Her iki lezyonda da kavitasyon yoktur ancak baslangi¢ ¢liriigii

lezyonlarinin daha yumusak ve gozenekli bir ylizeye sahip oldugu bildirilmistir (46).
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Resim 2.1: Beyaz Nokta Lezyonu Klinik Goriintiisii (47)

2.3.2. Baslangic Mine Ciiriigiiniin Histolojik Yapisi

Baslangi¢ ¢iiriik lezyonlar1 4 tabakadan olusmaktadir. Bu tabakalar

ylizeyden derine dogru siralandiginda; yiizeyel tabaka, lezyon govdesi,

karanlik tabaka ve saydam tabakadir (48).

Yiizeyel Tabaka: Lezyonun en dis  katmamn olan
yiizeyel tabaka

demineralizasyondan en az etkilenen, en az mineral kaybi goriilen bolgedir.
Saglam mine ylizeyi ile karsilastirildiginda pordzitesi artmistir ancak yiiksek
mineral igerigi nedeniyle diger tabakalara gore ¢iirtige karst daha direnglidir. 20-
100 pm arasinda bir genislife sahiptir. iyon degisimi miimkiin oldugu igin
remineralizasyon saglanabilmektedir. Ciirtigiin bu asamada durdurulmasi,

Onlenmesi agisindan biiyiik 6nem tagimaktadir (49).

Lezyon Govdesi: Lezyonun en genis katmanidir. En fazla demineralizasyon bu
tabakada goriilmektedir. Lezyon govdesi oldukca gozeneklidir ve en biiyiik
gbzenek hacmine sahiptir. Gozenek hacmi genellikle periferden merkeze dogru
artmaktadir. Bu gozenekler bakterilerin niifuz etmesini kolaylastirabileceginden

bu katmanda mikroorganizmalar bulunabilmektedir (50).

Karanlik Tabaka: Lezyon icerisinde demineralizasyon ve remineralizasyon
dongiilerinin gerceklestigini gosteren katmandir. Daha az mineral kaybi olan
bolgelerde por yapilart daralmigtir. Bu katmanin genisligi, ¢liriigiin ilerleme hizina
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gore degigsmektedir. Uzun zamandir var olup yavas ilerleyen, inaktif lezyonlarda
bu tabaka daha genis goriilmektedir. Bu katman, lezyon gévdesinden daha az
demineralizasyon gosterirken, ylizeyel katmana gore daha fazla demineralizasyon

gostermektedir (47).

* Saydam Tabaka: Lezyonun en derin katmanidir. Polarize 151k mikroskobu altinda
saglam mine ile ayn1 kirtlma indeksine sahip oldugundan saydam goriinmektedir.
Yapilan arastirmalar ile bu katmanin siit dislerinde %25, daimi dislerde ise %50

oraninda bulundugu bildirilmistir (25).

Baslangig ciirlik lezyonlarinin histolojik incelemelerinde gézlemlenen dort katmanin her
birinin farkli gdzenek hacimlerine sahip oldugu bildirilmektedir. Yiizeyel tabakadaki
gozenek hacmi %5'ten az, lezyon govdesinde %5-25, karanlik tabakada %2-4 ve saydam

tabakada %1 civaridir (16).

2.3.3. Baslangi¢c Mine Ciiriiklerinde Kullanilan Remineralizasyon Ajanlar:

Baslangic mine ¢iiriikleri erken donem koruyucu uygulamalar ile
durdurulabilmekte veya geri dondiiriilebilmektedir (51). Bu konuda ciiriikk yapici
etkenlerin saptanmasina bagli olarak bireye 6zgii bir¢ok tedavi yaklasimi bulunmaktadir.
Karyojenik diyetin diizenlenmesi, oral hijyen egitimi ve plak kontroliinlin saglanmasi, dis
macunu ve gargara kullanimi gibi uygulamalar ile birlikte floriir iceren ve igcermeyen
remineralizasyon ajani uygulamalari da mevcuttur (52). Bu remineralizasyon ajanlart;
mineral ve iyonlar, seker alkolleri, bitkisel ve hayvansal kaynakli ajanlar, biyoaktif ve
nanoteknolojik ajanlar ve kalsiyum ve fosfat kaynakli remineralizasyon ajanlar1 bagliklar

altinda toplanabilir.

Glimis, demir ve flor iyonlarmin antikaryojenik etkileri kanitlanmig olup giiniimiize
kadar bu iyonlardan bu amagla en sik kullanilan flor iyonu olmustur (53). Giimiis
iyonlarinin bakteri DNA onarimim1 ve replikasyonunu bozarak antibakteriyel etki
gosterdigi; demir iyonlarinin S. Mutans metabolizmasinda rol oynayan glikoziltransferaz
enzimini inhibe edebildigi, demineralizasyonu azaltarak mine c¢Oziinmesini

engelleyebildigi yapilan caligmalarda bildirilmistir (54).
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Gida maddelerinde tatlandirict olarak en yaygin kullanilan sorbitol, ksilitol gibi seker
alkollerinin de antikaryojenik 6zellik gdsterdigi yapilan ¢alismalarda bildirilmistir (55—
57). Ksilitol igeren sakizlarin; tiikiiriik akisini ve tamponlama kapasitesini arttirarak
tikiirtiglin - koruyucu faktorlerini arttirdigi, ksilitolin plak igindeki S. Mutans
metabolizmasini ve asit iiretimini etkileyip demineralizasyonu azaltma etkisi oldugu
bildirilmistir (58).

Bitkisel kaynakli ajan olarak teobromin, propolis, galla chinensis, liziim c¢ekirdegi
ekstrakti; hayvansal olarak ise kitosan ornek verilebilir. Dogada bulunan kitinin
deasetilasyonu sonucu elde edilen bir polisakkarit olan kitosan Streptococcus mutans,
Porphyromonas  gingivalis ve Actinobacillus actinomycemtemcomitans’a karsi
bakteriostatik ve bakterisit etki goOstererek antikaryojenik potansiyele sahip oldugu
bildirilmistir  (59-61). Geleneksel bir Cin bitkisi olan Galla chinensis de
demineralizasyonu engelleme potansiyeli bulunan bir ajandir (62). Yapisinda bulunan
gallik asit ve gallotanin gibi maddelerin glikoziltransferaz aktivitesini ve S. Mutans
adezyonunu engelledigi  bilinmektedir (63). Uziim cekirdegi ekstrakti da
glikoziltransferaz aktivitesini inhibe ederek S. Mutans’in dis ylizeyine adezyonuna etki
gosterdigi bilinen proantosiyanidin polifenolii iceren bir ajandir. Caligsmalarda iiziim

cekirdegi ekstraktinin siit disleri lizerinde sodyum floriir ajan1 ile demineralizasyonu
engellemede benzer etki gosterdigi, remineralizasyonda ise floriire gore daha az etkili
bulundugu bildirilmistir (64,65).

Kemik gibi sert dokularin rekonstriiksiyon ve rejenerasyonunda kullanilan biyoaktif cam
(kalsiyum sodyum fosfosilikat) biyomateryali glinlimiizde dis hekimliginde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Dis hekimligindeki ticari adi NovaMin’dir. Icerigindeki kalsiyum
fosfosilikat patikiilleri tiikiiriik ile etkilesime gegtiginde hizla iyon salinimi yapip
kalsiyum ve fosfat agi8a cikararak tiikiiriik pH’1nin yilikselmesine neden olmaktadir. Bu
durumla birlikte hem tiikiiriikten hem de partikiillerden kalsiyum ve fosfat iyonlari
cokelerek dis ylizeyinde kalsiyum fosfat tabakasi olusturmaktadir. Bu tabaka daha sonra
kimyasal olarak hidroksiapatit benzeri olan hidroksikarbonat kristaline doniismektedir

(66). Dentin hipersensitivitesinde ve periodontal hastaliklarda goriilen kemik kaybi

15



tedavisinde kullanilan biyoaktif cam materyalinin remineralizasyon etkisinin bulundugu

bildirilmistir (67).

Dogal protein esasli bir remineralizasyon ajani olan CPP-ACP, kazein fosfopeptit ve
amorf kalsiyum fosfat seklinde iki ayr1 bilesenden olusan biyoaktif bir materyaldir (68).
Kazeinin tripsin enzimi tarafindan parcalanmasi ile ortaya ¢ikan siitteki koruyucu faktor
CPP, amorf kalsiyum fosfati stabilize ederek bir kompleks olusturmaktadir. CPP
igerisindeki kalsiyum ve fosfat iyonlar1 stabil oldugundan plak pH’indaki degisiklikleri
tamponlayarak plak i¢indeki kalsiyum fosfat iyon seviyelerinin artmasma yardimci
olmaktadir. CPP-ACP, karyojenik bakterilerin dis ylizeyine yapigsma ve kolonizasyonuna
engel olarak plagin bakteriyel kompozisyonunu degistirmektedir. Bakteriyostatik ve
bakterisit etki gosteren CPP-ACP’nin remineralizasyon saglayip demineralizasyonu
engelleme etkisi yapilan bir¢ok ¢alismada kanitlanmistir (69—71). Flor ile birlikte (CPP-
ACFP) kullanildiginda, florun mine remineralizasyonu etkisi anlamli seviyede

artmaktadir (72).

Sentetik bir kalsiyum fosfat tozu olan trikalsiyum fosfat remineralizasyon siirecinde
kalsiyum ve fosfat iyonlarmin biyoyararlanimini arttirmaktadir. Dis hekimliginde en
yaygin kullanilan formu B-trikalsiyum fosfat 6zellikle diisiik pH ortamlarinda ¢oziiniip
ortama kalsiyum ve fosfat iyonu saglayarak demineralizasyonu Onlemeye yardimci
olmaktadir. B-trikalsiyum fosfat reaksiyona girme egilimi gosteren reaktif bolgeler
icerdiginden modifiye edilerek islevsellestirilmis beta-trikalsiyum fosfat ajan1 ortaya
cikarilmistir. Amag dis macunu igerigindeki floriir ve trikalsiyum fosfatin etkilesimini
engelleyerek erken kalsiyum floriir olusumunun 6nlenmesi ve hedeflenen seviyede flor
iyonunun ag1z ortamina iletilmesidir (73). Kendiliginden birlesen peptit, p11-4, diisiik pH
ortaminda kendiliginden bir araya gelip mine matriks proteinlerini taklit eden bir iskelet
olusturarak ¢iiriik lezyonlarina penetre olmaktadir ve bdylece lezyonun mineral kazanimi
anlamli seviyede artmaktadir (74). Kalsiyum ve fosfat kaynakli remineralizasyon

ajanlarina ise sodyum trimetafosfat, kalsiyum karbonat, dikalsiyum fosfat dihidrat,

kalsiyum gliserofosfat, kalsiyum fosforil oligosakkaritleri o6rnek verilebilir. Dig
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macunlarina asindirict olarak katilan, alkali ve tamponlayici bir ajan olan kalsiyum
karbonat ve dikalsiyum fosfat dihidrat ciiriik lezyonlarin1 remineralize edici etki
gosterdigi tespit edilmistir (75, 76). Apatit Onciisii olan dikalsiyum fosfat dihidrat,
ortamda floriir varliginda florapatite doniisebilmektedir (75). Floriirlii dis macunlarina
remineralizasyon etkisini arttirmak amaciyla ¢esitli fosfat tuzlar katilmaktadir. Sodyum

trimetafosfat tuzu ile yapilan bir ¢alismada diisiik floriir i¢erikli dis macunlarina sodyum
trimetafosfat eklenmesi ile macunun remineralizasyon etkisinin yiiksek floriir igerikli dig

macunlar1 ile benzer seviyeye c¢iktig1 bildirilmistir (77). Kalsiyum gliserofosfat,
antikaryojenik etkinligi olan organik bir fosfattir. Yapilan ¢aligmalar; pH tamponlama ve
plaktaki kalsiyum ve fosfat iyonu miktarini arttirma etkisi oldugunu gostermistir. Diigiik
floriir igerikli dis macunlarina kalsiyum gliserofosfat katilmas1 durumunda yiiksek floriir
igerikli dis macunlarina benzer antikaryojenik etki gosterdigi one stiriilmiistiir (78).

Calismada kullandigimiz dis macunlarinin igerdigi remineralizasyon ajanlaria ayrintili

olarak deginilmektedir.

2.3.3.1. Floriir

Gliniimiizde dis ¢liriiklerinin 6nlenmesi ve remineralizasyonda floriir altin standart olarak
kabul edilmektedir (79). Flor iyonu, dogada bilesikler halinde bulunan halojen grubu bir
elementtir. Kaynak sularinda, deniz iiriinlerinde, ¢ay yapraklarinda flor bulunmaktadir.
Sistemik veya topikal yoldan uygulanabilen floriir iyonundan sistemik olarak; floriir
tabletleri, tuza ve siite floriir katilmasi, florlanmis sehir ve okul sular ile topikal olarak;
dis macunlar1, gargara, vernik, jel ve soliisyon yoluyla yararlanilabilmektedir. Floriir
temel etki olarak demineralizasyonu inhibe ederken remineralizasyon saglamaktadir.

Floriiriin bu etkisi; pelikil ve mikrobiyal dental plak olusumunu 6nlemesiyle, plak
icerisinde bulunan mikroorganizmalarin asit liretimini inhibe etmesiyle, bakteriyel

adezyonu bozarak mine ylizeyine tutunmalarini zorlastirmasiyla, mine yapisindaki
hidroksiapatitten daha kararl ve ¢ozlinmesi i¢in gereken kritik pH degerinin daha diisiik
olmasi sebebiyle asit ataklarina daha direncli olan florapatit olusumunu saglamasi ve

kalsiyum, fosfat iyonlarinin lezyon gvdesine ¢okelmesini saglamasiyla agiklanmaktadir.
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Karyojenik mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal etki gosteren floriir, bakterilerin
metabolik faaliyetlerinde rol alan enolaz enzimini inhibe ederek glikolitik yoldan a¢iga

cikarttiklar asit atiklarini azaltmasiyla indirekt olarak plak pH’ 11 yiikseltmektedir.

Demineralizasyon sirasinda agizda bulunan floriir iyonu mineden salinan kalsiyum ve
fosfat iyonlarinin tekrar dis yiizeyinde c¢okelmesini saglayarak mineral kaybini
azaltmaktadir (80). Floriiriin bu etkileri gerceklestirebilmesi i¢in agi1z igerisinde; sert dis
dokularinda, tiikiiriikte, plak igerisinde diisiik konsantrasyonda siirekli bulunmasi
gerekmektedir. Floriiriin sistemik etkisi, dislerin siirme oOncesi maturasyon fazinda
minenin yapisina katillarak mineye yapisal dayaniklilik katmasiyla agiklanmaktadir bu
sebeple floriiriin sistemik etkisinden sadece dislerin formasyonu ve gelisimi agsamasinda
yararlanilabilmektedir. Agi1z icerisinde giin boyunca floriiriin siirekli bulunmasi bireyler
ve profesyoneller tarafindan yapilan topikal floriir uygulamalar ile saglanmaktadir.

Calismalar floriiriin topikal olarak uygulanmasinin sistemik yolla alinmasina gore daha
etkili ve giivenilir oldugunu ve floriiriin esas etkisini topikal yoldan gdsterdigini
bildirmektedir (81). Topikal floriir ajanlar1 bireyler ve profesyoneller tarafindan
uygulanabilmektedir. Bu uygulamalar; gargara, dis ipi, dis macunu ve sakiz gibi nispeten
diisiik konsantrasyonlarda F igeren bilesiklerin kullanimini igermektedir. Ek olarak;
vernikler, soliisyonlar, jeller ve yavas salimimli sistemler gibi daha yiiksek floriir dozu
iceren profesyonel uygulamalar dis ¢iiriiklerinin 6nlenmesinde kullanilmaktadir (82,83).

Profesyonel topikal floriir tedavilerinde kullanilan bilesenler arasinda sodyum floriir
(NaF), kalay flortir (SnF>), titanyum tetrafloriir (TiF.), amin floriir (AmF) ve asidiile fosfat

floriir (APF) bulunmaktadir (84). En yaygin kullanilan ajanlar %5 NaF vernigi (22.600
ppm F) ve %1,23 APF jelidir (12.300 ppm F) (85). Bu ajanlarin ¢iiriik 6nleme etkinlikleri
cok kez kiyaslanmis ve sonuglarin benzer oldugu gosterilmistir (86,87). Sodyum flortir
ilk kullanilan topikal floriir ajamidir ve 1940’1 yillarda kullanilmaya baslanmistir.
Profesyonel uygulamalarda jel, vernik, ve soliisyon formlarinda bulunmaktadir. NaF
iceren ajanlar, notr pH'a sahip olduklarindan agiz mukozasi ve dis etlerinde iritasyona

sebep olmamaktadir. Asidiile fosfat florlir 1960'larda, mine yiizeyindeki
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demineralizasyonu 6nlemek ve floriir alimimni artirmak igin florlir preparatlarina %10
ortofosforik asit eklenerek ortaya c¢ikmistir ve FAP olusumunu desteklemektedir.

Profesyonel olarak uygulanan APF preparatlarinin pH'1 3,0'dir ve piyasada jel ve soliisyon
formunda bulunmaktadir (84). Stannéz floriir olarak da adlandirilan kalay floriir (SnF-),

ilk olarak 1950'lerde bir tuz olarak koruyucu dis hekimliginde kullanilmistir. Kalay floriir,
gram pozitif bakteri ylizeyleriyle etkilesime girerek plak bakterilerinin mineye
adezyonunu engellemektedir. Kalay floriirdeki floriir ile disin yapisindaki kalsiyumun
birlesmesiyle kalsiyum floriir (CaF2) olusur ve burada disi ¢evreleyen fosfatlar kalay
fosfat (Sn.PO+OH) ve kalay florofosfati (SnsFsPO4) olusturmaktadir. Bu bilesikler mine
lizerine ¢okelerek mineyi korumakta ve ¢éziinmesini dnlemektedir (88). Dis macunu,
gargara, soliisyon ve jellerde bulunan kalay floriiriin disetinde iritasyona sebep olmasi,
metalik bir tada sahip olmasi ve renklesmeye sebep olmasi gibi olumsuz o6zellikleri
bulunmaktadir. Amin floriir (AmF), 1957'den beri topikal florlir ajan1 olarak dis

macunlarinda, gargaralarda ve jellerde kullanilmaktadir (89).

Yiizey aktif 6zelligi ile dise sikica tutunarak CaF: bilesigini olusturmakta ve dental plak
adezyonunu azaltmaktadir. Bakteriyostatik ve bakterisidal etkisi bulunmaktadir.
Titanyum tetrafloriir (TiF4) 1980'lerden beri dis hekimliginde kullanilan bir ajandir.
Hassasiyet ve erozyona karsi da etkili olan TiFs+ ajanlari; jellerde, verniklerde,
soliisyonlarda %1 ve %4 arasinda degisen konsantrasyonlarda bulunmaktadr.
Arastirmalar; TiFa ajaninin, floriir iyonlariin penetrasyon derinligini arttirabilecegini
bildirmektedir (90).

Profesyonel Topikal Floriir Uygulamalar:

Topikal floriir uygulamalar1 dis hekimleri tarafindan; jel, vernik, kopiik, soliisyon veya
yavas floriir salinimi yapan preparat formundaki ajanlar ile profesyonel olarak
yapilmaktadir. Bu ajanlar 5.000 ppm-22.600 ppm araliginda degisen flor
konsantrasyonuna sahiptir. Bu uygulamalarda amag floriiriin ag1z igerisinde siirekli olarak
bulunmasini saglamaktir. Bireylerin ¢iiriik riskine ve ihtiyaglarina gore uygulama sikligi

li¢ ay, alt1 ay ve on iki ayda bir olarak degismektedir (91).
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Floriir Vernikleri
Ik olarak 1964 yilinda ‘Duraphat’ ticari adiyla kullanilmaya baslanan floriir vernikleri

uygulanmasi ve tolere edilmesi kolay oldugundan okul 6ncesi ¢ocuklarda kullanimi en
uygun bulunan yiiksek konsantrasyonlu floriir ajanidir. Yiiksek hasta kooperasyonu

gerektirmemekte ve nem duyarlilign gostermemektedir. Vernikler, dise uygulandiktan
sonra tiikiiriik veya hava ile temas ettiginde kuruyarak disin en dig yiizeyini etkili bir
sekilde kaplayip flor iyonunun siirekli salinimiyla disin floriir maruziyet siiresini uzun bir
siire boyunca saglayarak islev gostermektedir (92,93). Bununla birlikte bu ajanlar
uygulanildiginda, siit disi restorasyonunda kullanilan ve flor salinimi yapan cam
iyonomer esasli materyallere de floriir resarj1 saglamaktadir (94). Diger topikal floriir
ajanlar ile karsilastirildiginda daha uzun siire dis ylizeyinde kalip floriirii yavasca salarak
rezervuar islevi gormesi, kullanim kolaylig1 ve diisiik riskli olusu agisindan avantajl
olmaktadir. En sik kullanilan floriir vernigi %5 NaF igerenlerdir. Bunlar, baslangi¢ ¢iirtik
lezyonlarini 1iyilestirmek, yiliksek riskli hastalarda ciirlikleri Onlemek ve dentin
hassasiyetini ortadan kaldirmak i¢in kullanilabilmektedir (95). Floriir verniklerinin siit ve
daimi dislenme doneminde dis giiriiklerini onlemedeki etkisine iliskin ¢ok sayida
aragtirma bu ajanlarin demineralizasyonu azalttifi ve remineralizasyonu arttirdigi

sonucuna varmistir (96). Floriir Jelleri
Floriir jelleri viskoziteyi arttirmak i¢in soliisyon formlarina hidroksietilseliiloz eklenerek
elde edilmektedir. %2 NaF, %1,23 APF, %8-10 SnF., AmF yada TiF, i¢erebilmektedir

(97). En sik kullanilan %1,23 floriir iyonu igeren APF jelidir. Jeller kopiik veya bireye
0zel hazirlanmis plastik kasiklar ile uygulanmaktadir. Uygulama siireci genellikle
yaklagik dort dakika siirer ve bu siire zarfinda hastalara tedaviden sonra en az 30 dakika
boyunca calkalama, yemek yeme veya igmekten kaginmalart onerilmektedir (93). Klinik
ortamda jel formundaki floriir ajanlarin uygulanirken 6nerilen kasik basina maksimum

doz 5 ml’dir (98).

Floriir Soliisyonlar:
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19401 yillardan beri en yaygin kullanilan floriir soliisyonu 3-4 dakika bir siireyle
uygulanan %?2'lik NaF soliisyonudur. SnF., APF ve AmF igeren formlar1 bulunmaktadir
(99). Suan yaygin olan bir diger ajan ise glimiis diamin floriir (GDF) soliisyonudur. %55,9
floriir icermektedir. Ozellikle siit 6n dislerde renklenmeye sebep olmasina ragmen diisiik
maliyeti ile restorasyonun miimkiin olmadig1r dislere sahip uyumsuz ¢ocuklarda
cuiriiklerin durdurulmasinda tercih edilen bir ajandir. Siit dislerinde kavitelesmis ciiriik
lezyonlarint durdurmak icin %38’lik, 44.800 ppm flor iceren GDF uygulamasi
yapilmaktadir (90).

Bireysel Topikal Floriir Uygulamalar:

Bireysel olarak uygulanabilen topikal floriir ajanlart dis macunlari, dis ipi ve agiz
gargaralaridir. Floriirlii dis macunlari, dis ¢iirliklerini 6nlemek ve toplum agiz ve dis
sagligim korumak igin bireysel topikal floriir uygulamalarmin en ideal yontemidir. Tlk
olarak 1955 yilinda tamitilan floriirlii dis macunlar1 floriirii topikal yoldan dise
uygulamanin en yaygin yolu olmustur (100,101). Floriirli dis macunlarindaki floriir
iyonlar1 agizda bir rezervuar gorevi gormektedir. Demineralizasyona engel olup
remineralizasyon saglamaktadir (102). Dis macunu igeriklerinde sodyum floriir, sodyum
monoflorofosfat, amin floriir ve kalay floriir gibi ¢esitli floriir bilesikleri tek baslarina
veya birlikte kullanilmaktadir (87). 1995 yilinda Uluslararast Standardizasyon

Organizasyonu (ISO), dis macunlarindaki maksimum floriir iyon konsantrasyonunu 1500
ppm olarak bildirmistir (103). Marinho ve ark. (2003) sistematik incelemelerinde floriirli

dis macunu kullaniminin siit dislenme doneminde dis ¢iiriiklerini %37, daimi digslenme
doneminde ise %24 oraninda azalttigini bildirmistir (104). Walsh ve ark. (2010) ¢iiriiklere
kars1 korumada farkli floriir konsantrasyonlari igeren dis macunlarinin etkinligi iizerine
sistematik bir inceleme yapmis ve 1000 ppm ve lizeri floriir igeren dis macunlarinin dis
ciiriklerini 6nlemede etkili oldugunu, ¢lirtiklere kars1 etkinligin dozla iligkili oldugunu ve
floriir konsantrasyonu arttikca ¢liriik dnleyici etkinin arttigini bildirmigtir. Wright ve ark.
(2013) yaptiklar sistematik incelemede 6 yasindan kiigiik cocuklarda floriirlii dis macunu

kullaniminin ¢iiriik kontroliinde etkili oldugunu fakat bezelye biiyiikliigiinde veya daha
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fazla miktarda yutulmasi hafif florozise yol acabildigini belirtmislerdir (105). Pollick ve
ark. (2018) gelismis iilkelerde floriirlii dis macunlarimin yaygin kullaniminin dis
cuiriiklerini azaltmada oldukga etkili oldugunu belirtmislerdir (106). Amerikan Pediatrik
Dis Hekimligi Akademisi (AAPD), 3 yas alt1 ¢ocuklar i¢in bir piring tanesinden biiyiik
olmayan (0,1 mg F) floriirli dis macunu ve 3-6 yas arasi ¢ocuklar i¢in bir bezelye
tanesinden biiyiik olmayan (0,25 mg F) floriirlii dis macunu kullanimini 6nermektedir.
Bununla birlikte, dis macunlarindaki florlir konsantrasyonlart igin bir Onerileri
bulunmamaktadir. Dis macunundaki floriiriin faydali etkisini en iist diizeye ¢ikarmak i¢in,

giinde iki kez gbzetim altinda dis fir¢alama yapilmasin1 6nermektedir (107). Avrupa

Pediatrik Dis Hekimligi Akademisi (EAPD), 6 ay-2 yas arasindaki ¢ocuklar i¢in giinde
iki kez piring tanesinden biiyiik olmayan 1000 ppm floriir iceren dis macunu, 2-6 yas
arasindaki cocuklar i¢in giinde iki kez bir bezelye tanesinden biiyiik olmayan 1000 ppm
floriir iceren dis macunu ve 6 yas ve lizeri ¢cocuklar i¢in giinde iki kez 1450 ppm flortir
iceren 1-2 cm uzunlugunda dis macunu kullanimini 6nermektedir (108). Topikal floriir
uygulamalarinin yayginlagmasiyla birlikte, zaman tasarrufu ve kullanim kolayligi
saglayan agiz gargaralar gelistirilmistir. Yapilan caligmalar, diger topikal floriir
uygulamalariyla birlikte ag1z gargarasi kullaniminin dis ¢iirtiklerini 6nlemede daha etkili
oldugunu bildirmektedir (99). Tiikiiriikte bulunan serbest flor oranini yiikseltmek ve belli
bir oranda tutabilmek floriirlii gargara kullaniminin esas amacidir. Florlu gargara
kullanim1 sonras1 birka¢ saat boyunca tiikiiriikteki florlir oraninin arttig1 bildirilmistir
(109). Floriirlii agi1z gargaralari; floriir konsantrasyonlar1 agisindan; %0,05°lik (225 ppm)
NaF ve 0,2’lik (900 ppm) NaF igerenler olmak iizere ikiye ayrilmaktadir. Diisiik floriir
konsantrasyonlu ag1z gargaralari giinliik kullanim ig¢in, yiiksek konsantrasyonlu olan agiz
gargaralar1 haftalik kullanim i¢in uygun olmaktadir (110). Piyasada standart olarak
bulunan agiz gargaralari, diisiik floriir konsantrasyonlu ve nétr pH'li olup %0,05 NaF
icerenlerdir (111). Twetman ve ark. (2004) 5-13 yas aras1 ¢ocuklarda haftada bir defa NaF
igeren yiiksek konsantrasyonlu (900 ppm) agiz gargarasi kullaniminin siit az1 dislerindeki
curiikleri onlemedeki etkinligini degerlendirmis ve dis ¢iirliklerini 6nlemede biiyiik

ol¢iide etkili oldugunu bildirmislerdir (112). Agiz gargaralarinda floriir kaynag: olarak
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NaF haricinde; kalay floriir, amin floriir bilesikleri de kullanilabilmektedir (101). EAPD,
yutma riski nedeniyle 6 yas alti ¢ocuklarda floriirlii ag1z gargaralarinin kullanilmasini
onermemekte, 6 yasindan biiylik ¢ocuklarin ise ebeveyn kontroliinde kullanabilecegini
bildirmektedir (108). AAPD, 6 yas ve lizeri ¢ocuklarda floriirlii agiz gargaralarinin
kullanilmasmi onermektedir (107). Yetiskin ve c¢ocuklarda yaygin olarak goriilen
aproksimal ¢liriik lezyonlarin1 6nlemek veya azaltmak icin firgcalamaya ek olarak flortirli
dis ipi kullanilmasi1 da onerilmektedir. Sodyum floriir, kalay floriir veya asidiile fosfat
flortir gibi bilesikler igeren dis ipleri, demineralize minedeki floriiriin geri kazanimini
saglamakla beraber S. Mutans kolonizasyonununu da azaltarak dis giiriiklerinin

engellenmesine katki saglamaktadir (113).

2.3.3.2 Nanohidroksiapatit

Hidroksiapatit, mine ve dentin gibi dis sert dokularinin ana bilesenidir. Agirlikca minenin
%095'ini ve dentinin %75'"ini olusturan hidroksiapatit, dis sert dokularmin mekanik
ozelliklerinden sorumludur (114). Hidroksiapatit (HA), periodontal kemik
rejenerasyonunda, dis erozyonunda ve dentin hipersensitivitesinde yaygin olarak
kullanilan ve ayn1 zamanda remineralizasyon ajani olarak da kullanilan kimyasal formiilii
Caio(PO4)s(OH)2 olan bir mineraldir (115). Dis minesi, boyutlart1 20-40 nm arasinda
degisen biiylikliikte HA kristallerinden olugsmaktadir. Nanoteknolojideki gelismeler ile
ortaya c¢ikarilan sentetik nanohidroksiapatit, remineralizasyon amaciyla kullanilmaya
baslanmistir. Nano boyutlu HA kristalleri mine apatit kristallerine yapisal ve kimyasal
olarak benzerlik gostermesiyle 6ne ¢ikmistir. Bu 6zelligi ile mine remineralizasyonunu
destekleyebilecegi 6ngoriilmiis, bu dogrultuda mine yapitaslarina benzer 20 nm’lik nano
biiytikliikte kullanilmas1 6nerilmistir (116). Biyouyumlu, biyomimetik ve biyoaktif bir
madde olan nanohidroksiapatitin yapay cliriik lezyonlar1 {izerinde remineralize edici bir
etkiye sahip oldugu ve porozitelere penetre olarak yeni bir mine tabakasi olusturdugu
calismalarda gosterilmistir (117). Ilk nHAp dis macunu (Apadent, Apagard, Sangi Co.,
Ltd.,, Tokyo) 1980 yilinda Japonya'da piyasaya siiriilmiistir. O zamandan beri,
nanohidroksiapatitin ¢iiriik 6nleme ve remineralizasyondaki etkisini degerlendirmek i¢in
cesitli in vitro ve klinik arastirmalar gergeklestirilmistir (10). Cesitli dis macunlari, agiz
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gargaralari, remineralizasyon vernikleri igerisinde bulunan nanohidroksiapatit; saglam
mine yiizeyinde koruyucu tabaka olusturarak, agiz bosluguna sagladig: kalsiyum fosfat

rezervuarl ile minenin mineral doygunlugunu arttirarak demineralizasyonu azaltip
remineralizasyonu arttirmaktadir (116). Anil ve ark. (2022), nanohidroksiapatitin tek

basina kullanildiginda hassasiyeti azaltma, ciiriik 6nleme, demineralizasyonu azaltip
remineralizasyonu arttirma, ortodontik tedavi sonrasi minenin remineralizasyonu gibi
bircok farkli etkiye sahip oldugunu bildirmistir (10). Hegazy ve ark. (2016)
nanohidroksiapatit, floriir ve klorheksidin gargaralarinin mikrobiyal dental plak
birikimini ve dis eti iltthabim1 6nlemedeki etkisini, baslangi¢ cliriik lezyonlarindaki
remineralizasyon etkisini 7-12 yas araligindaki 81 ¢ocukta degerlendirdigi calismada ii¢
gargaranin da dental plak ve dis eti iltihab1 miktarini baslangi¢ degerlerine gore azalttigini
ve nanohidroksiapatit ve floriir iceren gargaralarin baslangic cliriikk lezyonlarinda

remineralizasyon sagladigini bildirmislerdir (118).

2.3.3.3. Teobromin

Teobromin, kakao cekirdegi icerisinde bulunan metilksantinlere ait alkaloid bir bilesiktir.

1842 senesinde kimyager Woskresensky tarafindan kesfedilmistir. Teobromin adi kakao
agacinin bilimsel ad1 ‘Theobroma’dan tiiretilmistir. Cikolata ve dis sagligi iligskisine dair
ilk bilimsel arastirma, 1953 yilinda Isve¢’te Gustafsson tarafindan gerceklestirilmistir. Bu
calismada katilimcilara siitlii ¢ikolata ve 2 farkli sekerli gida verilerek c¢liriik olusumlari
karsilastirilmistir. Cikolata tiiketen bireylerde, kontrol grubuna gore ciiriik sikliginda artis
gozlenmesiyle birlikte diger tatlilara kiyasla daha diisiik oranda ciirik gelistigi
belirlenmistir. Caligma Oncesinde ¢ikolatanin yiiksek siikroz igerigi nedeniyle daha
yiiksek oranda g¢iiriik olusturmasi beklenirken elde edilen bulgulara gore cikolata
sanilandan daha az karyojenik etki gostermistir. Bu sonuglar, ¢ikolatanin dis ciiriiklerine
kars1 potansiyel olarak koruyucu bazi 6zellikler barindirabilecegi yoniinde yeni bir fikir
ortaya c¢ikarmistir (119). Kimyasal formiili C;HsN4sO> (3,7-dimetilksantin) olan
teobromin, kristal beyaz bir tozdur (Sekil 2.7). Kakaoya tipik ac1 tadi veren teobromin en

yiiksek oranda bitter ¢ikolatada bulunmakla beraber ¢ay ve kolada da bulunabilmektedir.
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Kakao c¢ekirdekleri agirlikca yaklasik %2 teobromin icermektedir. Kakao tozunun
ortalama teobromin orant %20.3’tiir (120). Kafein de metilksantin tiirevi bir bilesiktir ve
teobromin ile ¢ok benzer yapidadir. Yapisindaki bir metil grubundaki farklilik ile
teobrominden ayrilmaktadir (121). Uyaric1 6zelligi bulunan kafeine benzer bir etkiye
sahiptir. Kan basincini diigiirme, bronslar1 rahatlatma, vagus sinirini uyarma gibi etkileri
olan teobromin giiclii bir diiiretiktir ve ¢esitli kalp hastaliklarinin tedavisinde etki

gosterebilmektedir (122).
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Sekil 2.7: Teobrominin kimyasal yapisi (Teobromin Vikipedi, t.y.)

Teobrominin, dis minesindeki hidroksiapatit kristallerinin boyutunu artirarak mine ylizey
mikrosertligini arttirdigi bildirilmistir. Asit ataklarma karst direng saglayip floriirle
karsilagtirilabilir bir remineralizasyon etkisine sahip oldugu bildirilmistir (11). Amaechi
ve ark. (2014), teobromin igeren dig macunlarinin dentin tiibiillerini ttkamadaki etkinligini
degerlendirmis ve dentin tiibiillerini tikama agisindan floriirlii veya floriirsiiz teobromin
iceren dis macunlarimin benzer etki gosterdigini bildirmistir. Dentin hassasiyetini
gidermek i¢in teobrominli dis macunu kullanilabilecegini one siirmiislerdir (123). Ranju
ve ark. (2018) cocuklarda agiz i¢i plak i¢inde bulunan Streptococcus

Mutans’a kars1 teobrominli dis macunu ile diisiik floriirlii dis macununun antimikrobiyal
etkisini karsilastirarak degerlendirdigi ¢alismada iki dis macunu grubunun da S. Mutans
sayisint ve plak olusumunu azaltmada ¢ok etkili oldugunu ve gruplar arasinda anlamli bir
fark olmadigini bildirmislerdir (124). Bir baska calismada, Theobroma cacao bitkisinden
elde edilen tohumlarin igerdigi flavonoid ve polifenollerin, S. Mutansin biyofilm

olusturma siirecini baskilayarak bakteriostatik etki gosterdigi rapor edilmistir (125).
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Baska bir arastirma ise, teobrominin glikoziltransferaz enzimini inhibe ederek S.
Mutans in glukan ve asit iiretimini azaltabilecegini ortaya koymustur (126). Floriir
igermeyen ve teobromin bazli bir igerikle formiile edilen Theodent™ dis macunu piyasaya
stiriilene dek teobromin yalnizca gida kaynaklarinda bulunmaktaydi. Yeni iiretilmis
teobrominli dis macunlarinin geleneksel floriirlii dis macunlarina kiyasla ne derece etkili
oldugu sorusuna yanit bulmak amaciyla cesitli aragtirmalar yapilmaya devam
edilmektedir. Literatlirde teobrominin floriir ile kiyaslanabilir remineralizasyon etkisi
oldugunu savunan, mine mikrosertligini arttirarak asit ataklarina karsi direng sagladigini
bildiren bircok calisma mevcuttur (11,122,127-132). Bununla birlikte teobrominin
herhangi bir remineralizasyon etkisi bulunmadigini bildiren calismalar da mevcut
oldugundan daha ¢ok caligsmaya ihtiya¢ duyuldugu bildirilmistir (133,134). Rafiq ve ark.

(2024) teobromin, sodyum floriir ve teobromin ve sodyum floriir

kombinasyonunun cliriik iligkili bakterilere kars1 antimikrobiyal etkisini karsilastirdiklar
calismalarinda 3 grup arasinda anlamli bir fark bulunmadigini bildirmislerdir. Teobromin
ajaninin S. Mutans ve Actinomyces naeslundii'ye kars1 antimikrobiyal aktivitesinin, tek
basina veya florlir ile kombine halde kullanilsa da, floriiriinkine benzer oldugu

bildirilmigtir (131).
2.3.3.4. Propolis

Propolis, bal arilar1 tarafindan farkl bitki ve agag oziitlerinden elde edilerek kovanlarin
yapiminda kullanilan regine igerikli ¢ok islevli bir maddedir (135). Flavanoidler, amino
asitler, polifenoller, mineraller ve A, B, E vitaminlerinden olusan karmasik bir kimyasal
bilesime sahip toksik olmayan dogal bir iirlindiir. Propolisin aktif bileseni olan
flavanoidler reginenin genis bir kismim1 olusturmaktadir ve antibakteriyel,
antiinflamatuar, antiviral, antioksidan, antifungal ve antikarsinojen 6zellik tagimaktadir
(136). Terapotik ozellikleri nedeniyle milattan 6nceki zamanlardan beri tedavi amach
kullanilan propolis giiniimiizde krem, losyon, dudak nemlendiricileri gibi kozmetik
tiriinlerin iceriginde; agiz calkalama sularinda ve dis macunlarinda bulunmaktadir

(137,138). Dis hekimliginde propolisin kok kanal irigasyonunda (139) kullanilabilecegi;
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pulpotomi ajani (140), kanal i¢ci medikaman (141), pulpa kuafaji metaryali (142) ve
antikaryojenik ajan (143) olarak kullanilabilecegi bildirilmektedir. Propolisin
antikaryojenik 6zelliginin S. Mutans tarafindan {iretilen ve dis ¢liriigiiniin patogenezinde
viriilans faktorii olan glikoziltransferaz enzimi aktivitesini ve bakteri bilylimesini inhibe
edici etkisinden kaynaklandigi bildirilmistir (12). Periodontal hastaliklara ve ciiriige kars1
profilaktik amacgla dis macunlarinda, agiz gargaralarinda, dis iplerinde ve sakizlarda
kullanilmaktadir (144). Yapilan bir calismada propolisin, Enterococcus faecalis ve
Candida albicans gibi mikroorganizmalar iizerindeki antimikrobiyal etkisi nedeniyle
mevcut irrigasyon soliisyonlarina potansiyel bir alternatif olabilecegi bildirilmistir (145).
Propolis ve klorheksidin iizerine yapilan bir arastirmada, propolisin bakteri
eliminasyonundaki etkinliginin klorheksidine kiyasla daha diisiik olmadig: bildirilmistir
(146). Benzer sekilde, propolis ile dis hekimliginde rutin olarak kullanilan sodyum
hipokloritin antibakteriyel etkinliklerinin karsilastirildigi bir bagka calismada, her iki
maddenin benzer diizeyde etki gosterdigi belirtilmigtir (147). Travma sebepli goriilen
aviilsiyon vakalarinda periodontal ligament hiicrelerinin canli kalmasi, tedavi basarisini
dogrudan etkileyen faktorlerdendir. Propolis, bu gibi durumlarda kullanilan rutin
kullanilan saklama soliisyonlariyla kiyaslandiginda, ilk 6 saate kadar benzer etkiler
gosterirken, 6 saatten sonra periodontal ligament (PDL) hiicrelerinin canliligini koruma
acisindan daha {stlin bulunmustur (148,149). Siit, serum ve HBSS gibi ¢ozeltilerle
karsilastirildiginda ise propolis kullanilan 6rneklerde PDL hiicrelerinin canli kalma
oranlarinin daha yiiksek oldugu raporlanmistir (150,151). Daimi dislerde pulpa kaplama
materyali olarak da degerlendirilen propolis, yapilan c¢alismalarda MTA ve kalsiyum
hidroksit ile karsilagtirilabilir bulunmustur (152). Brezilya propolisi ile yapilan
calismalarda, propolisin antikaryojenik etkisinin glikoziltransferaz enziminin inhibisyonu
ve S. Mutans’in bazi genlerinin baskilanmasi yoluyla gerceklestigi bildirilmistir. Ayrica
propolisin icerdigi sekonder metabolitler de S. Mutans biyofilm yapisin1 bozmaktadir
(153,154). Mohan ve ark. (2016), propolisin siit disi kavite dezenfeksiyonunda
kullaniminm1 degerlendirdikleri ¢aligmada okliizal ¢liriigii bulunan 68 c¢ocuk {izerinde

propolis, klorheksidin, diyot lazer uygulamasi ve asidiile fosfat floriir (APF)
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karsilastirilmistir. Propolis grubunun S. Mutans ve Lactobacillus sayilarinin %98-99
oraninda azaldig1 ve diger dezenfeksiyon yontemleriyle benzer diizeyde dezenfeksiyon
sagladig1 bildirilmistir (155). Listyasari ve ark. (2012) propolisli dis macunlarinin dental
plak iizerindeki etkisini inceledikleri ¢alismada propolis iceren dis macunu kullaniminin

plak olusumunu 6nleyici etki gosterdigini bildirmislerdir (156).

2.3.4. Yapay Ciiriik Olusturma Yontemleri

Dis minesinde ¢iiriikk olusumu mekanizmalarinin, ¢iiriigiin olusumunu veya ilerlemesini
onleme amaciyla uygulanan remineralizasyon ajanlarinin ve ¢iiriik tedavisinde kullanilan
farkli restoratif materyallerin etkinliginin arastirildig1 calismalar i¢in minede yapay ¢iiriik
olusturma asamasinin 6nemli bir yeri vardir. Yapay ¢iiriik olusturmak i¢in agiz i¢i ortama

yakin sartlarin olusturuldugu farkli yontemler mevcuttur (111).
2.3.4.1 Bakteriyolojik Yontem

Bu yontemde mine 6rnekleri mikroorganizma igeren ortamlarda bekletilmektedir. Amag,
mine demineralizasyonu ic¢in gereken asitlerin ortamdaki bakteriler tarafindan aciga
cikarilmasidir. Caligmalarda genel olarak yiiksek oranda asidojenik ve karyojenik olan S.
Mutans bakterisi ve besleyici ajanlar kullanilmaktadir (157). Diger in vitro yontemlere
kiyasla dental plagin metabolizmasi, adezyonu, biyokimyasi ve bakteriyal kolonizasyonu
gibi Ozelliklerinin ve incelenen ajanlarin antibakteriyel etkinliklerinin incelenmesine
imkan tanimaktadir. Bu yontem in vivo kosullara yakin olsa da pH diisiisliniin ve olusan
lezyon derinliginin kontrol edilebilir olmayisi, siikroz gibi besleyici ajanlarin stirekli
degistirilmesinin gerekmesi, bakterilerle ¢aligmanin riskli ve zor olmasi gibi

dezavantajlar1 bulunmaktadir (158).

2.3.4.2. Asit Tamponlarin Kullamldig in vitro Y ontem

Bu yontemde yiizeyinde pencere olusturulmus mine 6rnekleri laktik asit ve asetik asit gibi
asit igeren sollisyon veya jellere maruz birakilarak yapay ciiriik elde edilmektedir. En
kolay yontem oldugu bildirilmektedir. Lezyon olusmasi i¢in kullanilan asit soliisyonu

hazirlanirken dikkat edilmesi gereken nokta kalsiyum, fosfat ve flor gibi minerallerin
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yogunluklarinin ve soliisyonun pH seviyesinin iyi ayarlanmasidir. Bu soliisyonlarin pH
degerinin 4,5 — 5,0 arasinda olmasi gerektigi bildirilmektedir. Fosforik asit, hidroklorik
asit, sitrik asit gibi maddeler mineye yeterince niifuz olamadig1 ancak yiizeysel madde
kayb1 olusturabildigi icin erozyon calismalarina uygun goriilmektedir (159). Ornekler
istenen derinlikte baslangi¢ ciirlik lezyonu olusana kadar, belirlenen siire boyunca
sollisyona maruz birakilmaktadir. Soliisyonun igerigine ve kullanilan substrat tipine gore
bu siire degisebilmektedir. islem basamaklarinin az ve kisa siireli oldugu bu yontemde pH
seviyesi ve olusan lezyonlarin derinligi kontrol edilebilir olmasiyla standart bir

demineralizasyon olusturulabilmektedir (160).

2.3.4.3. pH Siklusu Yontemi

Demineralizasyon ve remineralizasyon soliisyonlarinin belirli bir dongili igerisinde
kullanilarak asit ataklari bulunan dogal agiz ortaminin taklit edildigi yontemdir. 1982
yilinda Ten Cate tarafindan gelistirilen bu yontemde mine drnekleri periyodik bir sekilde
aside maruz birakilmaktadir (161). Ornekler dncelikle pH seviyesi 4,0-4,5 olan ve asetik
asit gibi maddeler igeren soliisyonlarda demineralizasyona ugratilip ardindan tiikiiriik
iceriginin taklit edilmesi amaciyla kalsiyum ve fosfat gibi mineraller igeren, yiiksek pH
seviyeli soliisyona aktarilip remineralizasyonu saglanmaktadir ve bu dongii lezyon
olusana kadar belirli bir siire tekrarlanmaktadir. Bu yontemde giin icerisinde agi1z i¢indeki
karbonhidrat tiiketimine bagl asit ataklari sonucu olusan pH degisiklikleri simiile
edilmektedir. Orneklerin soliisyonda bekletilme ve yenilenme siireleri calismanin
amacina gore planlanmaktadir (162).

2.3.4.4. in vivo Hayvan Modelleri

Etik kurallar geregince deneyde kullanilan materyalin hayvan saglhigina zarar
vermediginin kanitlanmasi ile birgok saglik alaninda oldugu gibi dis hekimliginde de
hayvan modelleri kullanilabilmektedir. Hayvan calismalarinda faktérlerin kontrol
seviyesi in situ ¢caligsmalara gore daha yiiksektir ve goniilliilerin deney asamasindaki uyum

problemleri ortadan kalkmaktadir. Bu yontemde genellikle kobay fareler
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kullanilmaktadir. Ancak pahali ve uzun zaman gerektiren bu yontemle farelerin tiikiiriik
icerigi ve yapisinin insan tiikiirii§iine benzememesi sebebiyle giivenilir sonuglar elde

edilememektedir (163).

2.3.4.5. Yapay Cene Modeli

Bu yontemde; laboratuvar sartlarinda, fermentasyona ugrayacak besin, tiikiirik,
mikroorganizma ve dis 6rnegi gibi ¢lirlik olusumundaki etiyolojik faktorlerin tek bir
mekanizmada bulundurularak agiz ortami taklit edilmeye calisilmaktadir. Ancak bu
yontemle yeteri kadar giivenilir bulgular elde edilemediginden bu konuda daha fazla

calisma gerektigi bildirilmektedir (164).

2.3.4.6. insan Cenesinde Yapilan in situ Calismalar

Dis dokularindaki demineralizasyon-remineralizasyon siireglerinin incelendigi in situ
calismalarda en sik kullanilan yontem, in vitro olarak hazirlanan mine veya dentin
orneklerinin tagiyici aygit yardimi ile gontilliilerin ag1z igine yerlestirilmesidir. Hazirlanan
kesitler her goniillii i¢in bireysel hazirlanmis palatinal apareyler ile agiza
yerlestirilmektedir. Ciirlik olusum siirecinin dogal agiz ortaminda degerlendirilmesine
imkan verse de bu yontem; etik agidan sorun olusturmasi, ¢alisma zorlugu, goniilliiler
tarafindan uyum gerektirmesi gibi dezavantajlari bulundugundan genellikle tercih

edilmemektedir (165).
2.3.4.7. Cekimi Planlanmis Dislerle Yapilan Calismalar

Bu yontem vyapay ciirik olusturulurken dis minesinin demineralizasyon ve
remineralizasyon siireglerini en dogal sekilde yansitan yontemdir. Dislerin kendi dogal
ortamlarinda bakteriyel plak ve tiikiiriik ile bulunmalari, dogal beslenme diizenine maruz

kalmalari, bu modelin en gilivenilir sonuglara ulagsmasini saglamaktadir (166).
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2.4. DIS MACUNLARI
2.4.1. Dis Macunu I¢erikleri

2.4.1.1. Asindiricilar

Dis fircalama sirasinda; dis ylizeyine yapisan maddeleri ve mikrobiyal dental plagi
fiziksel olarak temizlemede ve dis iizerindeki lekeleri ortadan kaldirarak dogal
parlakligin1 ortaya ¢ikarmada asindiricilar kullanilmaktadir (167). Dis macunlarinda en
sik kullanilan agindiricilar; kalsiyum karbonat, dikalsiyum fosfat dihidrat, aliimina, hidrat
silika, sodyum bikarbonat ve kalsiyum pirofosfattir (168). Asindiricinin en 6nemli
ozelliklerinden biri sertliktir. Paritiikiil sertligine, morfolojisine, biiyiikliigline ve macun
icindeki agindiricinin - yogunluk miktarina gore macunun asindiricilik  derecesi
degismektedir. Bununla beraber fircalama sirasindaki dis asinmasini etkileyen diger
faktorler, dis firgasinin kil sertligi, firgalama sirasinda uygulanan basing ve ve firgalama
teknigidir (169). Asindirict sertligi genellikle dentin ve mine sertligi arasindadir (170).

Dis macunlarinin asindiricilik dereceleri ADA tarafindan ‘goreceli dentin asindiriciligt
(RDA) indexi’ ad1 verilen 6lgek ile olgiilmektedir (Tablo 2.2). Yetiskin dis macunlari i¢in

RDA degeri iist smir1 250 olarak belirlenmisken, c¢ocuklar icin 6zel bir smir
belirtilmemistir. Siit disleri, yeni siiren daimi disler ve olgunlagsmis daimi disler arasindaki
yapisal farkliliklar ve ¢ocuklarin diyetlerinin genellikle biiylik miktarda kromojenik cay
ve kahve icermemesi géz oniinde bulunduruldugunda, ¢cocuklara yonelik dis macunlarini
daha diistik bir RDA degeri ile formiile etmenin uygun olacagi bildirilmistir (171).

RDA Degeri Abrazyon
0-70 Cok Diisiik
70-100 Orta
100-150 Yiiksek
150-250 Cok Yiiksek
250 ADA Ust Sinir1

Tablo 2.2: RDA Degerleri
2.4.1.2. Nemlendiriciler

Dis macunlarina; su tutarak nem kaybini dnlemek ve bdylece sertlesme riskini ortadan

kaldirmak amaciyla nemlendiriciler eklenmektedir. Nemlendiriciler, kurumadan uzun
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siireli kullanimlart i¢in dis macunlarinin kivam stabilitesini korumaktadir. Ayrica
tatlandirict etkileri de bulunmaktadir. Bu da ¢ocuk dis macunlarinin aromalariyla uyumlu
olmasi acisindan onemlidir. En sik kullanilan nemlendiriciler gliserin, sorbitol, propilen

glikol ve mannitoldiir. Bunlardan en yaygin olanlar1 sorbitol ve gliserindir (172).

2.4.1.3. Deterjanlar

Dis macunlar1 igerisinde kullanilan deterjanlar dis ylizeylerini 1slatarak debris ve plagin
uzaklagmasini saglamaktadir. Kopiirerek agizda hos bir his yaratan deterjanlar su
icerisinde kolayca c¢oziiniip tiikiirik ya da sert sularda c¢okelti olusturmamaktadir.
Glniimiizde en ¢ok tercih edilen deterjan sodyum lauril siilfattir (SLS). Dokulara
derinlemesine niifuz edebilen SLS, antimikrobiyal aktivite gdstererek mikroorganizmalari
oldiirmekle beraber proteinleri denatiire eden, ylizey enerjisini diisiiren bir ylizey aktif
maddedir. Dig macunlarinda ticari olarak izin verilen konsantrasyonu %1-3’tiir (173).
Sodyum metil cocoil taurat (adinol), cocamidopropil betain (tego betain), sodyum alkali
stilfoasetat ve sodyum N-lauril sarkasinat gibi diger kopiirtiicii maddeler de siklikla tercih

edilen deterjanlardir (169).

2.4.1.4. Baglayic1 ve Kivam Arttirici1 Ajanlar

Bu ajanlar dis macununa yapi1 kazandirarak, formiilasyondaki sivi ve kati bilesenin
ayrilmasini  Onleyerek stabilite saglamaktadir. Dogru baglayicti maddeyi dogru
konsantrasyonda kullanmak dis macununun tiipten kolayca ¢ikmasim1 ve akmadan
purtizsiizce kalabilmesini saglamaktadir. En yaygin kullanilan baglayici maddeler ksantan
sakizi, karboksimetil seliilloz, sodyum magnezyum silikat, magnezyum aliiminyum silikat,
karregenatlar ve kolloidlerdir. Dis macunlart bu maddeleri %0,5-2,5 oraninda

igcermektedir (168).

2.4.1.5. Tatlandiricilar

Dis macununun tadini ve kokusunu kullanim sirasinda ve sonrasinda ¢ekici hale getirmek
icin kullanilan tatlandiricilar macun igerisindeki diger maddelerin tadin1 da

maskelemektedir. Kullanimdan sonra agizda hos bir tat ve ferahlik hissi birakan dis
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macunlari bireyler tarafindan daha ¢ok tercih edilmektedir. Macunlarda tatlandirici olarak
sakkarin, sorbitol, mannitol kullanilabilmektedir. Dis macunlarini nemlendirmek icin
kullanilan gliserin de tatlandirict etkiye sahiptir. Bakteriler tarafindan metabolize
edilemeyen ve asit olusumuna neden olmayan ksilitol yaygin bir tatlandiricidir (174).
Nane yagi, okaliptus, anason, tar¢in da eklenebilmektedir. Ayrica, antibakteriyel etkinlik
saglamak i¢in dis macunlaria timol ve mentol gibi yaglar da eklenmektedir. Cocuk dis
macunlarina eklenen aromalar, hem diger ac1 tatlarin maskelenmesi hem de hos kokusuyla

cocugu firgalamaya tesvik agisindan 6nemli olmaktadir (175).

2.4.1.6. Terapotik Ajanlar

Dis macunlarma eklenen en yaygin terapotik ajanlar floriir bilesikleridir. Gilinlimiizde
floriir, dis c¢iiriiklerini 6nlemede altin standart olarak kabul edilmektedir. Floriir; dis
macunlarinda sodyum floriir, sodyum monoflorofosfat, amin floriir, kalay floriir veya
bunlarin kombinasyonlar1 seklinde bulunmaktadir. Dis macunlan igerdigi terapotik
ajanlara gore ciirikk Onleyici, plak olusumunu Onleyici antibakteriyel etkili, dis tasi
olusumunu 6nleyici, dentin hassasiyetini Onleyici, beyazlatma etkili gibi farkli ¢esitlerde

bulunabilmektedir (176).

2.5. DEMINERALIZASYON REMINERALIZASYON DEGERLENDIRME
TEKNIKLERI

Mine ylizeyi tizerindeki demineralizasyon ve remineralizasyon siireclerini degerlendirme
imkan1 veren teknikler mevcuttur. Bu teknikler gézle muayene, sond ile muayene ya da
radyografik teknikler gibi geleneksel yontemler olabilirken bunlara alternatif olarak ileri
teknolojik yontemler de mevcuttur. [n vitro ¢alismalarda baslangic ciiriik lezyonlarmin
degerlendirilmesinde kullanilan bu yontemlere mikrosertlik analizi, mikroradyografi,
taramal1 elektron mikroskobu (SEM), polarize 151k mikroskobu (PLM), atomik kuvvet
mikroskobu (AFM), konfokal lazer mikroskobu (CLSM), lazer floresans (LF), kantitatif
151kl1 floresans (QLF), enerji dagilim spektrometresi donanimli taramali elektron
mikroskobu ile analiz yontemi (SEM-EDX), optik koherens tomografi (OCT) gibi

yontemler 6rnek verilebilir.
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Mikroradyografi teknigi; mine, dentin, kemik, kikirdak gibi dis sert dokularindan gegen
X 1smlarmin miktarini azaltarak dokunun mineral igerigini ve kaybimi kantitatif olarak
Olcen bir tekniktir (177,178). Transversal, longitudinal ve dalga boyundan bagimsiz
mikroradyografi olmak iizere iice ayrilmaktadir (178). Bu teknigin en ¢ok kullanilan
yontemi olan transversal mikroradyografide dis 6rnekleri 90-200 pm kalinliginda kesilip
radyografik film {lizerine paralel olacak sekilde yerlestirilip monokromatik X 1s1n1
verilmektedir. Densitometre ile 6rnegin mineral igerigi O6l¢iilmektedir (178). Mineral
icerigin; ylizde, agirlik ve dagilim olarak dl¢tilmesine de imkan veren bu yontemin ince
kesitler kullanilmasi sebebiyle Orneklerin kolayca harabiyete ugramasi, baska
incelemelerde kullanilamamasi ve zaman alic1 olmasi gibi dezavantajlari bulunmaktadir
(178). Polarize 151k mikroskobu teknigi (PLM) dis minesi ve dentinindeki
demineralizasyon ve remineralizasyon siirecleri sonrasindaki histolojik degisimlerin
izlenmesine yarayan hassas ve nitel bir yontemdir. Bu yontem, lezyon derinliginin ve
baslangi¢ ciiriik lezyonu katmanlarinin boyutunun 6lgiilmesine olanak tanimakta ancak
mineral yogunlugu hakkinda bilgi vermemektedir. Polarize 151k mikroskobunda inceleme
yapilmasi i¢in 80 pum kalinliginda kesitlerin olusturulmasi gerekmektedir. Minedeki
gbozeneklerin hacimleri hakkinda kantitatif bilgi verebilen bu yontem zahmetli ancak
diisiik maliyetli bir yontemdir (179). Yiiksek kontrast ve ¢oziiniirliik 6zelligi bulunan bir
taramali ylizey mikroskobu olan atomik kuvvet mikroskobu nano diizeydeki
incelemelerde kullanilmaktadir. Dis sert dokularindaki demineralizasyonun ve baglangi¢
clrtiiklerinin  kantitatif olarak degerlendirilmesine imkan vermektedir. Yiksek
¢ozlnlirliiklii ve ayrintili inceleme yapmasi sebebiyle zaman alici bir yontemdir. Nemli
kosullarda kullanilabilme, goriintiilerde daha az artefakt ve ardisik inceleme serileri
yapilabilmesi bu yontemin avantajlart olmaktadir (180). Bilgisayarli mikrotomografi
(Mikro-CT) mineral degisimlerinin kantitatif olarak analiz edilmesinde kullanilan ii¢
boyutlu goriintii olusturabilen bir tekniktir. Bu teknik incelenen Ornekte hasar
olusturmadigindan bir¢ok kez goriintiilleme islemi yapilmasina olanak tanisa da ¢ok fazla
zaman almasi ve maliyetli olmas1 gibi dezavantajlar1 mevcuttur (181). Konfokal lazer

mikroskobu teknigi (CLSM) odaklanmis monokromatik lazer 15181 ile goriintii alinip
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15181n yiizeyden yansimasi ve sagilmasi ile mineral degisimleri hakkinda bilgi vermesi
prensibiyle ¢alisan bir tekniktir. On hazirlik gerektirmemesi, yiiksek ¢oziiniirliikte goriintii
vermesi, hem kalitatif hem kantitatif bilgi verebilmesi gibi avantajlar1 olsa da yiiksek
maliyetli bir tekniktir (182). Incelenen 6rnek ile elektromanyetik radyasyonun etkilesimi
ile olugan atomik spektrumlarin yorumlanmasi prensibi ile ¢alisan spektroskopik teknikler
de mevcuttur. Bu teknikler, fourier doniistimlii kizilotesi spektroskopisi (FTIR), raman
spektroskopisi, enerji dagilimli x 1511 spektroskopisi (EDX) gibi yontemlerdir (183).

Enerji dagilim spektrometresi donanimli taramali elektron mikroskobu ile analiz (SEM-
EDX) teknigi, yliksek ¢oziiniirliik ve bilylitme 6zellikli goriintii elde edilmesinin yaninda

elementel analiz yapilmasi sebebiyle dis hekimligi calismalarinda yaygin kullanilan bir
tekniktir. Bu teknikte minerallerin major ve minor elementleri kantitatif olarak
ol¢iilmektedir. Secilen bolgede Ca ve P elementlerinin bulunma yiizdeleri elde edilebildigi
icin yiizeyin remineralizasyonu hakkinda bilgi vermektedir (184). Optik koherens
tomografi, kizilotesine yakin bir 151k ile dis sert ve yumusak dokularinin farkli optik
karakteristik ozelliklerinden yararlanilip 15181n farkli derinliklerde farkli yansimasi ile
goriintii elde edilen bir tekniktir. Dokudaki kalitatif ve kantitatif yapisal degisiklikleri
yuksek coziiniirliikkle yansitan bu yontemde demineralize dokularda artan 1s1k sagilimi
gorlilmektedir (185,186). Lazer Floresans tekniginde de dis dokularimin farkl
absorbsiyon 0zellikleri ile demineralize alanlar saglam dokulardan ayrilmaktadir.
Indiiklenen floresans miktar1 demineralize alanlarda azalmaktadir (187). Kantitatif Isik
Etkili Floresans (QLF), lazer 15181 kullanilarak dokularda indiiklenen floresansin
Olciildiigli yontemdir. Bu yontem baslangic mine cliriiklerini degerlendirmede
kullanilmakla beraber pit ve fissiir ¢iiriiklerinde de kullanilabilmektedir (188). Fiber Optik
Transilliiminasyon, dokularin 151k gecirgenligine bagl olarak demineralizasyonun teshis

edildigi kantitatif olmayan bir yontemdir.

Calismada kullanilacak demineralizasyon remineralizasyon degerlendirme

yontemlerine detayli olarak deginilmektedir.
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2.5.1. Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)

Cesitli bilimsel alanlarda sik¢a tercih edilen taramali elektron mikroskobu elektron
1sinlarin1  kullanarak yiizey yapisini mikroskobik olarak degerlendirmeye imkan
tanimaktadir. Dis hekimliginde; erozyon, ¢iiriik, implant ylizey analizi gibi cesitli
alanlarda kullanilabilen SEM, restoratif materyaller veya dis sert dokular1 iizerindeki
asinmalar1 ve defektleri 1.000.000 kata ulasan biiyiitmelerde goriintiileyebilmektedir. Bu
teknikte ornek dis yiizeyine yiiksek voltajli elektron demeti gonderilerek yiizey taranip
tiretilen sinyallerin bir dedektor ile toplanmasi sonucu goriintii elde edilmektedir.

Yiizeydeki farkliliklar sebebiyle yiizeye carparak sagilan yiiksek voltajli elektronlar, farkl
yayilmalar gostermektedir (Sekil 2.8). Bu sekilde ikincil elektronlarin algilanmasiyla
doku ylizeyinin topografyast hakkinda bilgi saglayan goriintiiler elde edilmektedir.
Elektromanyetik lens, elektron tabancasi, tarama bobinleri, anot, numune tutucu ve
dedektorler bir elektron mikroskobunun temel yapisini olusturan unsurlardir (189).
Dedektorler incelenen numune ile elektronlarin etkilesim seklini yakalayip goriintiiyii
bilgisayara aktarmaktadir. Ornekler kurutulup tutucuya sabitlenerek genellikle yiiksek
vakum ortaminda goriintiiler edilmektedir. Ortamdaki vakum arttikga goriintii biiyiitme
giicli artmaktadir ancak orneklerin iletken hale getirilmesi gerekmektedir. Dig numuneleri
iletken olmadigindan dedektor ile incelenme sirasinda yliklenebilmekte, bu da tarama ve
goriintii  kalitesinin bozulmasma yol acabilmektedir. Bu sebeple iletken olmayan
numuneler kurutulduktan sonra argon gazi varliginda iletken bir metal ile kaplanmaktadir.
Genellikle kaplama islemi i¢in altin kaplama tercih edilmekle birlikte, grafit, platin,
iridyum, tungsten, krom ve osmiyum da kullanilabilmektedir. Dis hekimligi
caligmalarinda genellikle bulgular1 destekleyici amag ile kullanilan bu teknik, mine
ylizeyinin topografik yapisinin ve yiizey degisikliklerinin ayrintili olarak incelenmesine,
yiiksek ¢oziintirliiklii goriintiiler elde edilmesine imkan tanimaktadir. Isik mikroskobu ile
karsilagtirildiginda, SEM 300 kat daha yiiksek odak derinligine ve 20-100.000 kat daha
net goriise sahiptir. Ancak ti¢ boyutlu goriintli imkani vermemesi, orneklerin iletken hale

gelmesi i¢in kaplama ve 6zel bir vakum ortami gerektirmesi gibi bazi dezavantajlar
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bulunmaktadir (190-193). Elektron mikroskoplarinda EDS dedektor ile bolgesel olarak

elementel haritalama elde edilerek 6rnek yiizeyinin nicel analizi yapilabilmektedir.

Elektron
Demeti

Auger elektronlan

ikincil elektronlar A (~0.5nm)

(~10nm)

e Geri sagilan elektronlar

g A (-500 nm)
\@ /

Siirekli X-isinlan

Karakteristik X-isinlari
(1-5 pm) N\a

Sekil 2.8: Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) Calisma Prensibi (Elektron
Mikroskobu- Niikleer Bilimler Enstitiisii, T.Y.)

2.5.2. Yuzey Mikrosertligi

Bu teknik ilk olarak Koulourides’in in situ demineralizasyon remineralizasyon
calismalarinda kullanilmistir (178). Bu c¢alismalarda dislerde olusturulan baslangic
ciirliklerinin igerdigi mineral seviyesi ile disin mikrosertligi arasinda bir iligki saptanmistir

(194). Dis minesi gibi sert dokularin mineral igeriginin analizinde kullanilan bu teknikte
Olgim yapilacak ylizeye elmas bir u¢ ile belirli bir siire belirli miktarda bir kuvvet

uygulanmaktadir. Mikrosertlik 6l¢iimii, mikroskop altinda yiizeyde olusan girintinin
boyutlarinin Olgiiliip cihaza baglhi bir mikroskopla oOl¢iim ekranina aktarilarak
yapilmaktadir. Sonug ise Olclimlerin ortalamasi alinarak elde edilmektedir. Yiizey
lizerinde girintiyi olusturan Vickers ve Knoop olarak adlandirilan iki farkli elmas ug
kullanilabilmektedir. Bu iki elmas ug¢ arasindaki ana fark ucun geometrik sekli ve
penetrasyon derinligidir. Knoop ucu eskenar dortgen tabanli piramit seklinde iz birakirken

Vickers ucu kare tabanl piramit seklinde iz birakmaktadir (Sekil 2.9 ve 2.10) (178,195).
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Vickers 136° tepe acisina sahip bir elmas piramit girintisi kullanirken, Knoop analizinde
172° tepe acil1 bir girinti kullanmaktadir. Knoop ucu, ayni agirlikla mikrosertlik testinde

Vickers ucundan daha derin izler olusturmaktadir (196).

Sekil 2.10: Knoop Elmas Ucu Goriiniimii (177)

Elmas ucun yiizey lizerinde meydana getirdigi izin alani ile yilizeyin mineral icerigi ters
orantilidir (197). Olusan izin boyutu artmis ise dokunun mineral kaybettigi, izin boyutu
azalmis ise mine dokusunun mineral kazandig1 anlasilmaktadir (178). Bu nedenle ylizey
mikrosertligi analizi demineralizasyon remineralizasyon c¢aligmalarinda tercih
edilmektedir. Olgiimden 6nce yiizeyin piiriizsiiz ve cilali olmasim gerektiren bu teknik
ayni Ornek lizerinde tekrar tekrar Olclime izin vermektedir (198). Yiizey mikrosertlik
Olgtimleri; dis restoratif malzemelerinin mekanik 6zelliklerini, laboratuvar kosullarinda
dis sert dokular1 iizerinde gerceklestirilen tedavi yOntemlerinin remineralizasyon
etkinligini karsilastirmak ve mineral igerigini analiz etmek ic¢in kullanilabilmektedir

(198). Kantitatif veri saglamasi ile maliyeti agisindan uygun bir yontemdir. Deneyi yapan
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kisinin diizenek iizerindeki etkisinin 6l¢iim sonuglarina yansima ihtimali bu yontemin

dezavantajidir (177)(195).

2.5.3. Yiizey Piiruzliliigi

Bir yiizeyin mikroskobik seviyedeki sekil ve doku diizensizliklerinin Sl¢iisii ylizey
puriizliiliigii olarak tanimlanmaktadir (199). Dis hekimligi alaninda yiizey piirtizliligii;
restoratif materyallerin bakteri tutunmasi, asinma direnci acisindan onemli bir faktor
olmakla birlikte mine yiizeyine koruyucu veya tedavi edici ajanlarin uygulanmasi sonrast

ylizey degisimlerini degerlendirmeye de imkan tanimaktadir. Yiizey piiriizliligi 6l¢iimi
icin; kontakt veya optik profilometreler, atomik kuvvet mikroskobu, taramali elektron

mikroskobu gibi yontemler kullanilabilmektedir (200,201). Yiizey pirizliligi
Olclimiinde ¢esitli parametreler bulunmaktadir. ‘Roughness average’in kisaltmasi olan Ra
degeri, ylizeyde belirlenmis bir orta hattin iizerinde ve altinda kalan girinti ¢ikinti
degerlerinin aritmetik ortalamasini (Sekil 2.11), Rq ise bu orta hattin altinda ve iistiinde
bulunan sapmalarin geometrik ortalamasini ifade etmektedir. Rz ylizeyin en tepe 5 noktasi
ile en diisiik 5 noktasinin yiikseklik ortalamalarinin farkini ifade etmektedir (Sekil

2.12). Piriizlilik artttkca Rz degeri artarken, yilizey piriizsiizlestikce Rz degeri
diismektedir. Rmax veya Rt, degerlendirme yiizeyi lizerindeki en yiiksek ¢ikint1 ve en
derin girinti arasindaki dikey mesafeyi ifade eden noktalarin yiiksekligine kars1 hassas

olan bir parametredir (202).

Y1 Y32

Y5

Sekil 2.11: Ra parametresi diagrami ve hesaplanmasi (203)
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21'22'23'24'25
5

Rz =

Sekil 2.12: Rz parametresi diagram1 ve hesaplanmas1 (203)

Profilometreler; mekanik, optik veya lazer profilometre olarak iice ayrilmaktadir (204).
Dis hekimliginde yaygin kullanilan mekanik profilometreler elmas bir ug ile yiizeyi
tarayarak yiizeydeki girinti ¢ikintilarin yiikseklik farklarinin kaydedilmesi prensibine
dayanan iki boyutlu 6l¢iim cihazlaridir (205). Elmas ucun hareketi sirasinda olusan dikey
degisiklikler elektrik sinyallerine doniiserek sayisal veriler elde edilmektedir (206).
Mekanik profilometreler; Ra, Rz, Rmax gibi degerler ile yiizeyin piiriizliiligli ve genel
profili hakkinda bilgi vermektedir (204). Lazer ve optik profilometreler ise yiizeye temas

etmeden 3 boyutlu 6l¢tim imkan1 sunmaktadir.

3. GEREC VE YONTEM

3.1. ETiK KURUL ONAYI

Calismamiz, Istanbul Saglik ve Teknoloji Universitesi Bilimsel Arastirma ve Yaym Etigi
Kurulu’nun 19.02.25 tarihli 2025/04 sayil1 toplantisinda 2025/04-01 karar numarasi ile

etik yonden uygun bulunmustur.

3.2. ORNEK SAYISININ BELIRLENMESI

0,597 etki biiyiikliigii, %95 giic, %5 hata payiyla yapilan hesaplamada toplamda en az 60

ornekle calisilmasi gerektigi belirlendi.
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3.3. DISLERIN TOPLANMASI

Calismamuzin yiizey mikrosertlik ve yiizey piiriizliiliigii analizleri Yeditepe Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi Sert Doku Laboratuvari’nda gerceklestirildi. Ciiriik, catlak, kirik
ve yapisal bozukluk bulunmayan 80 adet siit az1 disi (Resim 3.1) toplanip deney baslayana

kadar yaklasik 2 ay +4°C'de %0,1’lik timol eklenmis distile su igerisinde bekletildi.

SONGAmacwm g
A YA X AN Y R N
I P LLL K N L K\
acvB® ™00 ao®

Y I LR
peaaWMombel
A EYREA AL L L

“UE X I EEER ]

Resim 3.1: Calismada kullanilan 80 adet siit az1 disi

3.4. CALISMA GRUPLARI

80 adet siit az1 disi mikrosertlik ve yiizey piiriizliiliigii 6l¢limii igin rastgele iki gruba
ayrildi. 40 mine 6rneginden mikrosertlik 61¢iimii, 40 mine 6rneginden yiizey piriizliligi
Olctimii yapilacagindan n=8 olacak sekilde ornekler bes gruba ayrildi. Calismadaki tiim

analizler baslangi¢, demineralizasyon sonrasi ve remineralizasyon sonrasi olmak tizere

ic asamada yapildi.

Grup 1: Zubio Kids® ¢ocuk dis macunu
Grup 2: Glimo Alfa® ¢ocuk dis macunu

Grup 3: B-Good Care® c¢ocuk dis macunu
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Grup 4: Oral-B® Junior ¢ocuk dis macunu Negatif

Kontrol Grubu: Distile su

240 poob-q

Resim 3.2: Calismada kullanilan dis macunlar1 ve distile su

MARKA ' ' ICERIK
URETICI REMINERALIZASYON
FIRMA AJANI
Dar Kozmetik Hidroksiapatit Aqua, Gliserin, Aloe
Zubio® Kid
HPIOT IS Barbadensis Yaprak Suyu,

San ve Tic. Ltd.

Sti.

Ksilitol, Hidratlanmisg
Silika, Ksantan Sakizi,
Aroma (Cilek),
Hidroksiapatit, Lauril

Glukozit, Kalsiyum
Karbonat
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Glimo® Alfa

Haltron ila¢ San.
ve Tic. A.S.

Propolis

Dikalsiyum Fosfat Dihidrat,
Hidrojene Nigasta
Hidrolizat1, Ksilitol, Su,
Gliserin, Ksantan Sakizi,
Mentha Spicata Bitki Yag1
(Nane Yag1), Propolis
Ekstrakti, Rebaudioside A
(Stevia), Magnezyum Kloriir

B-Good Care®

b-good

7-12 Yag Dig Macunu
paste

742 Yeors Toothg

b-dental childres

Honnes Saglik ve
Endiistriyel
Uriinleri A.S.

Teobromin

Sorbitol, Aqua, Hidrath
Silika, Gliserin, Ksilitol,
Polisorbat 20,
Kokamidopropil Betain,
Ksantan Sakizi,
Fenilpropanol, Kaprilil
Glikol, Aroma,
Rebaudioside A, Menthol,
Ananas Sativus Meyve
Oziitii, Theobroma Cacao
(Kakao) Tohum Yag,
Sambucus Nigra (Miirver)
Tohum Yagi, Sodyum

Benzoat, Potasyum Sorbat.

Oral-B® Junior

Procter&Gamble
Manufacturing,

Almanya

1450 ppm Floriir

Aqua, Sorbitol, Hidrath
Silika, Sodyum Lauril
Siilfat, Seliiloz Sakizi,

Aroma, Trisodyum Fosfat,
Karbomer, Sodyum Floriir,
Sodyum Sakarin, CI 77891,
Sodyum Hidroksit,
Polisorbat 80, CI 74260

Tablo 3.1: Calismada Kullanilan Dig Macunlari
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3.5. MIiNE ORNEKLERININ HAZIRLANMASI

Toplanan siit dislerinin kuronlar1 kok kisimlarindan mikromotor ve piyasemene takilan
bir separe (Saeshin® Strong 210 ve Acurata® frez) (Resim 3.3) yardimiyla ayrildi.
Dislerin iizerindeki yumusak doku artiklari periodontal kiiret ve polisaj lastigi

kullanilarak uzaklastirildi ve disler akan su altinda yikandi.

Resim 3.3: Calismada kullanilan mikromotor (Saeshin® Strong 210)

Dislerin bukkal yiizeyleri tistte kalacak sekilde pembe akrilikle (Imicryl® SC Self Cure)

(Resim 3.4) metal standart halkalara gomiildii.




Resim 3.4: Calismada kullanilan akrilik (Imicryl® SC Self Cure)
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Resim 3.5: Zimparalanmis mine ornekleri

Mine ornekleri akrilige gomiiliip hazirlandiktan sonra 600-800-1200 grit silikon karbit
zimparalar (Atlas® Brand English Abrasives, UK) (Resim 3.6) ile zimpara cihazinda
(Phoenix Beta Grinder/Polisher (Buehler®, Almanya)) (Resim 3.7) 90°’lik agtyla 600 rpm
hizda dondiiriilerek zimparalama ve parlatma islemi yapildi. Mine yiizeylerinde 4x3 mm
boyutlarda bir alan belirlenerek adeziv bant yapistirilip kursun kalemle isaretlendi
(Resim 3.8) ve isaretlenen alan disinda kalan yiizey seffaf oje ile (Flormar® no: 301)
(Resim 3.9) iki kat cilalanda.
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Resim 3.6: Silikon Karbit Zimpara (Atlas Brand English Abrasives, UK)

Resim 3.7: Phoenix Beta Grinder/Polisher Zimpara Cihaz1 (Buehler®, Almanya)

Resim 3.8: Cift kat cilalanmis mine 6rnegi
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Resim 3.9: Mine ylizeyinin cilalandig: seffaf oje (Flormar® No: 301)

[ Cekilmis sut azi dislerinin toplanmasi ]

[ Mine orneklerinin hazirlanmasi ]

Mine 6rneklerinin demineralizasyon soliisyonunda 37°C'de 72 saat tutulmasi (pH=4.4)

l l ‘, l |

Oral-B

Zubio Kids Glimo Alfa B Good Care - Distile Su
Junior
18 saat
remineralizasyon
soliisyonu
10 sn distile (pH7) 10 sn distile
suile suile
durulama durulama
2dk dis 7 giin 2 dk dis
macunuile a macunuile
fircalama PH siklusu firgalama
10 sn distile 10 sn distile
suile suile
durulama 5 saat durulama
<— | demineralizasyon | €—
soliisyonu
(pHS)

Yiizey Piiriizliligii

Sekil 3.1: Calisma Akis Semasi
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3.6. YUZEY MIKROSERTLIGI VE YUZEY PURUZLULUGU ANALIZi

Deneyin ylizey mikrosertligi ve yiizey piirtizliiliigli analizi i¢in 40’ar adet mine 6rnegi
kullanildi. 40 adet saglam mine 6rneginin baslangic ylizey mikrosertligi analizi Vickers
elmas u¢lu mikrosertlik cihazi (Buehler, Lake Bluff, IL, Micromet 5114D USA) (Resim
3.10) ile yapildi. Ornekler cihaz iizerindeki tablaya mine yiizeyleri yukar1 bakacak sekilde
yerlestirildi. Golfeshan ve ark. (2021) (207) ¢alismasinda oldugu gibi 15 saniye boyunca
50 gr kuvvet uygulanarak elmas u¢ girintisinin olusturdugu ¢entigin diyagonal uzunlugu
cihaza baglh mikroskop ile dl¢iildii. Her bir mine yiizeyinin 3 farkli noktasindan 6l¢tim
yapilip ortalamasi alinarak baslangi¢ yiizey mikrosertlik degerleri elde edildi.

40 adet saglam mine 6rneginin baslangic ylizey piriizliiligi analizi kontakt profilometre
cihazi1 (Mahr® Perthometer M1 Almanya) (Resim 3.11) ile mine Orneginin 3 ayri
noktasindan 6lciilerek gerceklestirildi. Olgiimlerin ortalamasi aliarak baslangic yiizey

puriizliliigii degerleri elde edildi.

Resim 3.10: Yiizey Mikrosertlik Cihazi (Buehler®, Lake Bluff, IL, Micromet 5114D

USA)
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Resim 3.11: Kon-"tak‘EProﬁlometre Cihazi (Mahr® Perthometer M1 Almanya)

3.7. YAPAY CURUK LEZYONLARININ OLUSTURULMASI
Calismamizda mine Orneklerinde yapay ¢iirik olusturmak ig¢in demineralizasyon
soliisyonu kullanildi. Calismamizda kullanilan tiim soliisyonlar Yeditepe Universitesi
Eczacilik Fakiiltesi Farmasotik Teknoloji Laboratuvari’nda deney oncesinde taze olarak
hazirlandi. Her bir 6rnek yapay baslangi¢ lezyonu olusturma amaciyla 72 saat siireyle
37°C’lik etiivde (Resim 3.12) ayri kaplarda 8 ml soliisyon igerisinde bekletildi. Yapay
cliriik olusturma amaciyla kullanilan demineralizasyon soliisyonu (Resim 3.13) 2,2 mM
CaCly, 2,2 mM NaH;POg4, 0,05 M asetik asit ve 1 M KOH ile pH’1 4,4 olacak sekilde

ayarlandi.
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Resim 3.12: Mine 6rneklerinin bekletildigi 37 °C’lik etiiv

Resim 3.13: Demineralizasyon ve remineralizasyon soliisyonlari

Yapay ciiriikk lezyonu olusturulmus 40 mine 6rnegi soliisyondan ¢ikarilip distile su ile

durulanip kurutulduktan sonra Vickers elmas u¢lu mikrosertlik cihazi ile (Buehler, Lake
Bluff, IL, Micromet 5114D USA) ylizey mikrosertlik analizi yapildi. 15 saniye boyunca

50 gr kuvvet uygulanarak her 6rnegin 3 farkli noktasindan 6lgiiliip ortalamalar1 alinarak
demineralizasyon sonrasi yiizey mikrosertlik degerleri elde edildi. Yapay c¢iiriik lezyonu
olusturulmus 40 mine 6rnegi soliisyondan ¢ikarilip distile su ile durulanip kurutulduktan

sonra kontakt profilometre cihazi (Mahr Perthometer M1 Almanya) ile her ylizeyinin 3
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ayr1 noktasindan Sl¢iiliip ortalamasi alinarak demineralizasyon sonrasi ylizey puriizliligii

degerleri elde edildi.

3.8. pH SIKLUSU VE DiS FIRCALAMA PROSEDURLERI

Calismamizin pH siklusu asamasinda kullanilan demineralizasyon soliisyonu; 1,5 mM
CaClz, 0,9 mM KH2PO4, 50 mM asetik asit ile pH’1 5,0 olacak sekilde ayarlandi.

Calismamizin pH siklusu asamasinda kullanilan remineralizasyon soliisyonu; 1,5 mM
CaClz, 0,9 mM KH2PO4, 130 mM KCIl ve 100 mM tris ile pH’1 7,0 olacak sekilde
ayarlandi. Demineralizasyon sonrasi analizleri ger¢eklestirilmis mine 6rnekleri 7 giin pH
siklusuna tabi tutuldu. Giinde 6 saat pH'1 5,0 olan demineralizasyon sollisyonunda ve
ardindan 18 saat pH'1 7,0 olan remineralizasyon soliisyonunda bekletilen mine 6rnekleri
7 glin boyunca fircalama diizeneginde (Resim 3.22) Oral-B® Pro Battery Cars pilli gocuk
dis fircasiyla (Resim 3.14) giinde iki defa 2 dakika calisma gruplarindaki ajanlar ile
firgalandiktan sonra (Tablo 3.1) distile su ile durulanip tekrar soliisyona daldirildi. Giig
kaybin1 6nlemek amacrtyla dis fircasinin pilleri her giin yenilendi ve her mine 6rnegi i¢in

yeni bir firga baslig1 kullanildi. Fir¢alama islemi baglamadan 6nce dis macunlart her giin
taze olarak Buzalaf ve ark. (208), Itthagarun ve ark. (209) ve Mehta ve ark. (210)’nin

onerdigi gibi 1:3 oraninda distile su ile seyreltildi ve homojen bir karisim elde etmek
amaciyla 3 dakika siireyle tiip karistirict (IKA MS1® Minishaker, Almanya) ile (Resim
3.20) karistirild1 (Resim 3.21) (211).
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18 saat

remineralizasyon

/ sollisyonu ~

10 sn distile 10 sn distile
suile suile
durulama durulama
2 dk dis 2 dk dis
macunu ile macunu ile
fircalama fircalama
10 sn distile 10 sn distile
suile su ile
durulama durulama

=~ 6 saat (

demineralizasyon
soliisyonu

Sekil 3.2: Calismada kullanilan giinliik pH siklusu

Resim 3.14: Calismada kullanilan Oral-B® Pro Battery Cars pilli ¢ocuk dis firgasi
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Resim 3.15: Zubio® Kids Cocuk Dis Macunu ile firgalanmis mine 6rnekleri (1. Grup)

Resim 3.16: Glimo® Alfa Cocuk Dis Macunu ile fircalanmis mine 6rnekleri (2. Grup)
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Resim 3.17: B-Good Care® Cocuk Dis Macunu ile firgalanmis mine 6rnekleri (3. Grup)
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Resim 3.18: Oral-B® Junior Cocuk Dis Macunu ile firgalanmis mine 6rnekleri (4. Grup)
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Resim 3.19: Distile su ile fircalanmis mine 6rnekleri (Kontrol grubu)

Resim 3.20: Vorteks Tiip Karistirict (IKA MS1 Minishaker, Almanya)
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Resim 3.21: Distile su ile 1:3 oraninda karistirilmis macunlar ve distile su

Resim 3.22: Firgalama Diizenegi
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7 giin pH siklusuna tabi tutulan 40 adet mine 6rnegi Vickers elmas u¢lu mikrosertlik
cithazinda (Buehler, Lake Bluff, IL, Micromet 5114D USA) 15 saniye boyunca 50 gr
kuvvet uygulanarak analiz edildi. Her 6rnegin 3 farkli noktasindan girinti olusturularak
Ol¢iimlerin ortalamasi alindi ve remineralizasyon sonrast ylizey mikrosertlik degerleri

elde edildi (Resim 3.23).

7 giin pH siklusuna tabi tutulan 40 adet mine 6rneginden kontakt profilometre cihazi
(Mahr Perthometer M1 Almanya) ile her bir ylizeyin 3 ayr1 noktasindan 6lgiiliip degerlerin
ortalamasi alinarak remineralizasyon sonrasi ylizey puriizliligi degerleri elde edildi.
Baslangi¢, demineralizasyon sonrasi ve remineralizasyon sonrasi tiim analizler ayni

arastirmaci tarafindan gerceklestirildi.

Resim 3.23: Yiizey mikrosertlik analizi yapilan mine 6rnegi

3.9. TARAMALI ELEKTRON MiKROSKOBU ANALIZi

Calismanin SEM analizi Yildiz Teknik Universitesi Merkezi Arastirma Laboratuvari’nda
gerceklestirildi. 1 adet saglam mine 6rnegi, 1 adet demineralizasyon sonrasi mine drnegi

ve 4 adet calisma gruplarindaki dis macunlarinin ve 1 adet negatif kontrol grubu olan
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distile suyun uygulandigi pH siklusu sonrast mine Ornegi taramali elektron
mikroskobunda (Zeiss EVO® LS 10) (Resim 3.25) analiz edildi. Ornekler analiz ncesi
iletken hale getirilmeleri i¢in kaplama cihazinda (Quorum® SC7640 Sputter Coater)
(Resim 3.24) platin ile kaplandi. Her ornekten x500, x2500, x5000 ve x10000

biiylitmelerde SEM goriintiileri alindu.

Resim 3.24: SEM analizi 6ncesi mine drneklerinin platin ile kaplandigi cihaz

(Quorum® SC7640 Sputter Coater)




Resim 3.25: Calismada kullanilan SEM cihaz1 (Zeiss EVO® LS 10)

3.10. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Istatistiksel analizler SPSS versiyon 25,0 programi yardimiyla gerceklestirildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram grafikleri ve Kolmogorov-Smirnov
testi ile incelendi. Tanimlayici analizler sunulurken ortalama, standart sapma, ortanca,
IQR, min-max degerler kullanildi. Kategorik degiskenler Ki Kare Testi ile karsilagtirildi.
Normal dagilim gostermeyen degiskenler; iki grup arasinda degerlendirilirken Mann
Whitney U Testi, ikiden fazla grup arasinda degerlendirilirken Kruskal Wallis Testi
kullanildi. Normal dagilim gosteren degiskenler; iki grup arasinda degerlendirilirken
Bagimsiz T Testi, ikiden fazla grup arasinda degerlendirilirken ANOVA Testi kullanildi.
Olgiimsel verilerin birbirleri ile analizinde Spearman Korelasyon Testinden faydalanildi.
P degerinin 0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli sonuglar seklinde

degerlendirildi.
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4. BULGULAR

4.1. YUZEY MiKROSERTLIiK ANALIiZI BULGULARI

Analiz sonucu elde edilen mikrosertlik degerleri grup iginde ve gruplar arasinda

karsilastirilmistir (Tablo 4.1).

Tim gruplarda demineralizasyon sonrasi ve fircalama sonrast mikrosertlik degerleri
baslangica gore anlamli seviyede azalirken fircalama sonrasinda demineralizasyon

sonrasina gore anlamli bir artis gostermistir (Tablo 4.2) (Sekil 4.1 ve 4.2).

Gruplarin baslangic mikrosertlik degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p:0,531). Demineralizasyon sonrasi mikrosertlik degeri Zubio Kids
(272,04£2,78) ve B-Good Care (272,83+2,14) gruplarinda, distile su (266,77+2,41) ve
Oral-B Junior (266,46+4,27) gruplarina gore anlamli seviyede yiiksek bulunmustur
(p<0,001). Fircalama sonras1 mikrosertlik degeri distile su (276,85+2,73) grubunda Oral B
Junior (321,84+2,28), Glimo Alfa (302,65+4,98), Zubio Kids (284,16+4,01), B-Good
Care (301,7+5,91) gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli seviyede daha diisiiktiir
(p<0,001). Oral-B Junior grubunda fir¢alama sonras1 mikrosertlik degeri Glimo Alfa,
Zubio Kids, B-Good Care gruplaria gore istatistiksel olarak anlamli seviyede daha
yuksektir (p<0,001). Zubio Kids grubunda fircalama sonrasi mikrosertlik degeri Glimo
Alfa, B-Good Care gruplarina gore anlamli seviyede daha diisiiktiir (p<0,001). Glimo Alfa
ve B-Good Care gruplarinin fircalama sonrasi mikrosertlik degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir (Tablo 4.3).
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Tablo 4.1: Gruplara gore ortalama baslangi¢, demineralizasyon sonrast ve fircalama

sonrast yiizey mikrosertlik degerleri

Mikrosertlik Baglangic Demineralizasyon sonras1 Fircalama sonrasi p!
Distile su 347,58+3,95 266,77+2,41 276,85+2,73 <0,001
Oral-B Junior 347,88+2,33 266,46+4,27 321,84+2,28 <0,001
Glimo Alfa 348,41+3,87 270,0043,23 302,65+4,98 <0,001
Zubio Kids 349,92+2.28 272,04+2,78 284,16+4,01 <0,001
B-Good Care 347,61+£2,43 272,83+2,14 301,7+£5,91 <0,001
p? 0,531 <0,001 <0,001

'Tekrarlayan 6l¢timler analizi 2ANOVA

Tablo 4.2: Tiim gruplarin baslangi¢-demineralizasyon sonrasi, baslangic - firgalama
sonrast ve demineralizasyon sonrasi - firgalama sonras1 yilizey mikrosertlik degerlerinin
ikili karsilagtirmast

Mikrosertlik Distile su Oral-B Glimo Alfa Zubio Kids B-Good C.
Baslangi¢ - Demineralizasyon sonrasi <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
Baslangig - Fircalama sonrasi <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
Demineralizasyon sonrasi - Fir¢galama sonras1  <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Paired-Samples T Test

Tablo 4.3: Tiim gruplarin baslangi¢, demineralizasyon sonrasi ve fircalama sonrasi yiizey
mikrosertlik degerlerinin ikili karsilastirmasi
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Mikrosertlik Baglangic Demineralizasyon sonrasi Firgalama sonrasi
1,000 1,000 <0,001
Distile su / Oral -B Junior
0,982 0,238 <0,001
Distile su / Glimo Alfa
0,555 0,012 0,011
Distile su / Zubio Kids
Distile su / B-Good Care 1,000 0,003 <0,001
Oral-B J. / Glimo Alfa 0,997 0,164 <0,001
Oral-B J. / Zubio Kids 0,678 0,007 <0,001
Oral-B J. / B-Good Care 1,000 0,002 <0,001
0,862 0,671 <0,001
Glimo Alfa / Zubio Kids
Glimo Alfa/ B-Good Care 0,985 0,361 0,991
Zubio Kids / B-Good Care 0,569 0,985 <0,001

Tukey's Multiple Comparison Test
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Mikrosertlik

Mikrosertlik

[ Baslangig
400,00 ~ [l Demineralizasyon sonrasi
M Firgalama sonrasi
300,00
200,00
100,00
,00
Distile su Oral -B Junio®  Glimo Alfa® Zubio Kids® B-good Care®
Sekil 4.1: Gruplarin Mikrosertlik Degisimi Stitun Grafigi
360,00
=== Distile su
=== Oral -B Junioi®
=== Glimo Alfa®
=== Zubio Kids®
340,00 B-good Care®
320,00
300,00
280,00

Baslangig Demineralizasyon sonrasi Firgalama sonrasi

Sekil 4.2: Gruplarin Mikrosertlik Degisimi Cizgi Grafigi
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4.2. YUZEY PURUZLULUGU ANALIZi BULGULARI

Analiz sonucu elde edilen ylizey piiriizliiliigli degerleri grup i¢inde ve gruplar arasinda
karsilastirilmistir.  Gruplar arasinda baslangic ve demineralizasyon sonrasi ylizey
puriizliilliigii degerlerinde anlamli fark bulunmamuistir (p:0,382 p:0,251) (Tablo 4.4). Oral-
B Junior, Glimo Alfa, Zubio Kids, B-Good Care gruplarinda yiizey piiriizliliigi degeri
demineralizasyon sonrasi ve fircalama sonrasi baslangica gore anlamli bir artig
gosterirken (p<0,001), firgalama sonrasinda ise demineralizasyon sonrasina gore anlamli
bir diisiis gostermistir (p<0,001). Distile su grubunda demineralizasyon sonrasi ve
firgalama sonras1 yiizey purizliliigi degeri baslangica gore artis gosterirken (p<0,001)
demineralizasyon sonrasi ve fircalama sonrasi degerleri arasinda anlamli bir degisim

olmadig1 goriilmiistiir (p:0,213) (Tablo 4.5) (Sekil 4.3 ve 4.4).
Firgalama sonrasi yiizey piirtizliliigii degeri Oral-B Junior grubunda (0,178+0,006);
distile su (0,226+0,013), Glimo Alfa (0,2104+0,017), Zubio Kids (0,212+0,010), B-Good

Care (0,198+0,004) gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli seviyede daha diisiik
bulunmustur (p<0,001) (Tablo 4.6).

Tablo 4.4: Gruplara gbre ortalama baslangic, demineralizasyon sonrasi ve firgalama
sonrast yiizey piirtizliliigii degerleri

Yiizey piiriizliliigii Baslangig Demineralizasyon sonrasi Fir¢alama sonrast p!
Distile su 0,061+0,007 0,219+0,012 0,226+0,013 <0,001
Oral-B Junior 0,062+0,009 0,230+0,013 0,178+0,006 <0,001
Glimo Alfa 0,063+0,008 0,225+0,009 0,210+0,017 <0,001
Zubio Kids 0,081+0,049 0,230+0,015 0,212+0,010 <0,001
B-Good Care 0,062+0,009 0,230+0,009 0,198+0,004 <0,001
p? 0,382 0,251 <0,001
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'Tekrarlayan 6l¢timler analizi 2ANOVA

Tablo 4.5: Tim gruplarin baslangi¢c - demineralizasyon sonrasi, baslangi¢ - fir¢alama
sonras1 ve demineralizasyon sonrasi - fircalama sonrasi yiizey piiriizliiligt degerlerinin
ikili karsilagtirmasi

Yiizey piiriizliligi Distile su Oral -B Glimo Alfa Zubio Kids B-Good C
Baslangi¢ - Demineralizasyon sonrasi <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
Baslangig - Fir¢alama sonrast <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
Demineralizasyon sonrasi - Firgalama sonrast 0,213 <0,001 0,006 0,001 <0,001

Paired-Samples T Test

Tablo 4.6: Tiim gruplarin baglangi¢, demineralizasyon sonrasi ve fir¢alama sonrasi yiizey
plirtizliiliigii degerlerinin ikili karsilagtirmasi

Yiizey piirtizliligii Baslangig Demineralizasyon sonrasi Fircalama sonrasi
Distile su / Oral -B Junior 1,000 0,326 <0,001
Distile su / Glimo Alfa 1,000 0,773 0,052
Distile su / Zubio Kids 0,449 0,330 0,085
Distile su / B-Good Care 1,000 0,326 <0,001
Oral -B J. / Glimo Alfa 1,000 0,940 <0,001
Oral -B J. / Zubio Kids 0,466 1,000 <0,001
Oral -B J. / B-Good Care 1,000 1,000 0,008
Glimo Alfa/ Zubio Kids 0,562 0,942 0,999
Glimo Alfa / B-Good Care 1,000 0,940 0,212
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Zubio Kids / B-Good Care 0,473 1,000 0,139

Tukey's Multiple Comparison Test

H Baslangic
250 M Demineralizasyon sonrasi
M Firgalama sonrasi
200
3
)
2
B3 150
N
3
B
3
o
>
N
;5 100
=
050
000

Distile su Oral -B Junio®  Glimo Alfa® Zubio Kids® B-good Care®

Sekil 4.3: Gruplarin Yiizey Piiriizliligii Degisimi Siitun Grafigi
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250

=== Distile su

=== Oral-B Junior®

w—= Glimo Alfa®

=== Zuhio Kids®
B-good Care®

200

150

Yiizey purtzlGltgu

100

Baslangic Demineralizasyon sonrasi Firgalama sonrasi

Sekil 4.4: Gruplarin Yiizey Piiriizliiliigii Degisimi Cizgi Grafigi

Demineralizasyon sonrasi ve fircalama sonrast mikrosertlik geri kazanimi ve ylizey
purizliligi degerlerindeki degisim yiizdeleri gruplar arasinda karsilastirilmistir (Tablo
4.7). Distile su ve Zubio Kids gruplarinin firgalama sonrast mikrosertlik degerinin
demineralizasyon sonrast mikrosertlik degerine gore artis ylizdesi Oral-B Junior, Glimo
Alfa ve B-Good Care gruplarina gore anlamli seviyede daha diisiiktiir ve distile su ve
Zubio Kids gruplarinin mikrosertlik geri kazanim yiizdeleri arasinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir. Oral-B Junior grubunun mikrosertlik geri kazanim yiizdesi Glimo Alfa
ve B-Good Care gruplarina gore anlamli seviyede daha yiiksektir. Glimo Alfa ve B-Good
Care gruplarmin mikrosertlik geri kazanim ylizdeleri arasinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir. Distile su grubunun fircalama sonrasi ylizey piiriizliiliigii degerinde
demineralizasyon sonrasi yiizey piiriizliiliigii degerine gore istatistiksel olarak anlamli
olmayan bir artis goriiliirken diger gruplarda anlamli seviyede azalma goriilmiistiir. OralB
Junior grubunun yiizey piiriizliiliigiindeki azalma yiizdesi Glimo Alfa, Zubio Kids ve

B-Good Care gruplarina gore anlamli seviyede daha fazladir. Glimo Alfa, Zubio Kids ve
B-Good Care gruplarinin yiizey piiriizliiliigii azalma yiizdeleri arasinda anlamli bir fark

bulunmamaktadir (Tablo 4.8).
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Tablo 4.7: Gruplarin Yiizey Piiriizliligli Degisim Yiizdeleri ve Mikrosertlik Geri
Kazanim Yiizdeleri

Mikrosertlik
Yiizey piirtizliligi
Distile su 3,7+7,39 3,78+1,3
Oral -B Junior -22,15+5,97 20,81+1,84
Glimo Alfa -6,78+5 12,09+1,06
Zubio Kids -7,73+3,59 4,47£1,9
B-Good Care -13,53+£2,28 10,58+2,06

Tablo 4.8: Yiizey Piirtizliliigii Degisim ve Mikrosertlik Geri Kazanim Yiizdelerinin
Gruplar Arasi Karsilastirilmast

Mikrosertlik
Yiizey piirtizliligii
Distile su / Oral -B Junior <0,001 <0,001
Distile su / Glimo Alfa 0,002 <0,001
Distile su / Zubio Kids 0,001 0,925
Distile su / B-Good Care <0,001 <0,001
Oral-B Junior/ Glimo Alfa <0,001 <0,001
Oral-B Junior/ Zubio Kids <0,001 <0,001
Oral-B Junior/ B-Good C. 0,016 <0,001
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Glimo Alfa / Zubio Kids 0,996 <0,001

Glimo Alfa/ B-Good Care 0,090 0,389

Zubio Kids / B-Good Care 0,188 <0,001

ANOVA / Tukey's Multiple Comparison Test

4.3. TARAMALI ELEKTRON MIKROSKOBU ANALIiZi BULGULARI

Calismamizda remineralizasyon etkinligi degerlendirilecek olan dis macunlarinin
minenin topografik yapisi lizerindeki etkisinin anlagilmasi i¢in her ¢alisma grubundan
rastgele secilen bir mine 6rneginin x500, x2500, x5000 ve x10000 biiyiitmelerde SEM
goriintiileri alinmistir. Baglangic mine goriintiilerinde saglam ve piiriizsiiz bir mine ylizeyi
gozlemlenmistir (Resim 4.1). Demineralizasyon sonras1t mine drneginin SEM analizinde
lezyonlu mine belirgin sekilde diizensiz ve piiriizlii bir ylizey goriinimiindedir. Mine
prizmalarindaki bozulmalar tiim ylizeyde homojen olmayip bazi bolgelerde daha genis
cukurcuklar bulunmaktadir (Resim 4.2). Yapay c¢iiriik olusturulduktan sonra 7 giin
boyunca pH siklusuna maruz birakilip, Zubio Kids hidroksiapatitli ¢ocuk dis macunu ile
firgalanmis mine yiizeyinde demineralizasyon sonras1 olusan pordzitelerin kapanmadigi
ve homojen olmayan ¢okeltiler goriilmiistiir (Resim 4.3). Yapay ciiriikk olusturulduktan
sonra 7 giin boyunca pH siklusuna maruz birakilip, Glimo Alfa propolisli ¢ocuk dis
macunu ile fircalanmis 6rnekte ylizeyin farkli bolgelerinde homojen olmayan birikintiler
oldugu goézlenmistir. Tim mine ylizeyi Ortiilenmemistir (Resim 4.4). Yapay ciiriik
olusturulduktan sonra 7 giin boyunca pH siklusuna maruz birakilip, B-Good Care
teobrominli ¢ocuk dis macunu ile fircalanmig 6rnekte floriirlii digs macunu grubuna benzer
sekilde yiizeyin iyi Ortiilendigi goriilmistiir. Yine yiizeydeki kalsifiye ¢okiintiiler floriir
grubu mine Orneginin yiizeyine benzer sekildedir. Bu grupta ylizeyde goriintiilenen
tortularin, remineralizasyon soliisyonunun etkisiyle kalsiyum ve fosfat iyonlarinin
yeniden c¢okelmesi ile olustugu diisliniilmektedir (Resim 4.5). Yapay ciiriik
olusturulduktan sonra 7 giin boyunca pH siklusuna maruz birakilip, Oral-B Junior 1450

ppm floriirlii cocuk dis macunu ile firgalanmis 6rnekte porozitelerin tamamen tikandigi
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neredeyse saglam mine goriintlisiine yakin bir goriintii izlenmistir. Mine ylizeyinde
izlenen farkli boyutlardaki tortu seklinde kiiresel olusumlarin kalsiyum floriirden olustugu
diisiiniilmektedir (Resim 4.6). Negatif kontrol grubu olan distile su ile firgalanan mine

Ornegi homojen olmayan bulutsu bir ylizey sergilemistir (Resim 4.7).

;‘!'
N 10 pm

0KV WD=11 Signal A = SE 500 ! | EHT = 5.00kV  WD=11.5mm  Signal A=SE1

10 pm 1 pm
} | EHT=500kV WD=11.5mm  Signal A=SE1 Mag= S5.00K3 — EHT = 500KV  WD=11.5mm  Signal A =SE1 Mag = 10.00 KX

Resim 4.1: Saglam mine yiizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000 (C) ve x10000 (D)
biiylitmedeki SEM goriintiisii

70



100 pm 10 pm
4 EHT= 500KV WD=145mm Signal A =SE1 Mag= 500X ! | EHT= 500kV WD=145mm  Signal A = SE1

1pm
EHT = S00KV WD=14Smm  Signal A =SE1 Mag= S.00K X — EUT= 500KV WD=145mm  Signal A =SE1 Mag= 10.00 K X

Resim 4.2: Demineralize mine yiizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000 (C) ve x10000 (D)
biiylitmedeki SEM goriintiisii

71



10 um

4 EHT« S00kV WD= §Smm Signal A = SK1 EHT = 500 kv

\

10 pm
} )= 8.5 mm Signal A = SE1 Mag ¢ } { EHT = 5.00 kV WD = 85 mm Signal A =SE1 Mag = 10.00 K X

Resim 4.3: Zubio® Kids fircalanan mine yiizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000 (C)

ve x10000 (D) biiyiitmedeki SEM goriintiisii
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o

100 pm 10 pm
j————— EHT=500kV WD=125mm Signal A =SE1 Mag= 500X — EHT=500kV WD=125mm  Signal A=SEl Mag= 250K X

tag

«
-
S
iy ¢
10 pm 2 pm
I | EHT=500kV WD=12.5mm  Signal A =SE1 Mag= S00KX — EHT= S00KV WD=12.5mm  Signal A=SE1

Resim 4.4: Glimo® Alfa fir¢calanan mine ylizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000 (C) ve x10000
(D) biiytitmedeki SEM goriintiisii
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1l EHT = 5.00 kV WD = 8.0 mm Signal A = SE1 Mag= 500X EH1 5.00 kv

T
1 pum
EHT= 500KV WD= 80mm Signal A =SEl ag= 5. f H

10 um

EHT= 500KV WD=80mm  Signal A=SE1 Mag = 10.00 K X

Resim 4.5: B-Good Care® ile fircalanan mine ylizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000
(C), x10000 (D) biiyiitmedeki SEM goriintiisii
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10 um

| EHT=500kV WD=11.5mm  Signal A =SE1

)
5%

10 pm

EHT = 5.00kV WD=11.5mm Signal A =SE1 Mag =

1um

EHT = 5.00 kV WD =11.5 mm Signal A = SE1 Mag

250K X

10.00 K X

Resim  4.6: Oral-B® Junior ile fir¢galanan mine yiizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000 (C) ve x10000

(D) biiytitmedeki
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10 pm

EHT= 5.00kYV WD =10.0 mm Signal A =SE1 Mag= 5.00KX

Resim 4.7: Distile su ile firgalanan mine yiizeyinin x500 (A), x2500 (B), x5000 (C) ve

x10000 (D) biiytitmedeki SEM goriintiisii
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5. TARTISMA

Dis minesi, agiz i¢erisindeki pH degisiklikleri sebebiyle siirekli olarak demineralizasyon
ve remineralizasyon siire¢lerine maruz kalmaktadir. Mikrobiyal dental plak icerisindeki
karyojenik mikroorganizmalarin; diyet yoluyla alinan karbonhidratlar1 fermente etmesi
ile ortaya ¢ikan asitlerin etkisiyle agiz i¢ci pH degerinin kritik seviye olan 5,5’un altina
inmesi sonucu dis sert dokularinda meydana gelen mineral kayb1 demineralizasyon olarak
adlandirilmaktadir (212). pH tekrar 7'ye ulastiginda, ¢oziinen minerallerin demineralize
bolgelerde yeniden ¢okelmesi remineralizasyon olarak adlandirilmaktadir.

Demineralizasyon ve remineralizasyon dongiisii dinamik bir siire¢ olup aralarinda bir
denge bulunmaktadir (3). Baslangi¢ ¢iiriik lezyonlar1 demineralizasyonun ilk klinik
bulgusudur ve son yillarda koruyucu dis hekimligi uygulamalar1 6zellikle ¢ocuklarda
baslangi¢ c¢iiriik lezyonlarinin artmasiyla 6nem kazanmigtir. Remineralizasyon ajani
olarak altin standart kabul edilen floriir ideal dozlarda ve kosullarda uygulanmadiginda
toksik etki gostererek dental florozise, sindirim bozukluklarina ve benzer yan etkilere
sebep olabilmektedir (8,9). Agiz hijyeni Tlrlinleri floriir toksisitesinin ana kaynagi
olmaktadir. Amerikan Zehir Kontrol Merkezleri Birligi dis macunu yutulmasimin flor
toksisitesi i¢in ana kaynak oldugunu, ardindan bu siray1r floriirlii gargaralarin ve
takviyelerin (sirastyla %68, %17 ve %]15) takip ettiini bildirmektedir. Bildirilen
vakalarin %80'inden fazlasin1 6 yasin altindaki ¢ocuklar olusturmaktadir. Bu yasta,
cocuklarin yutma refleksleri hala gelismektedir ve aromali dis macunlar1 istemsiz
yutmaya sebep olabilmektedir. Yiiksek floriirlii dis macunlarinin yanhs kullanimi da
dental florozis riskini arttirmaktadir (213). Bu duruma paralel olarak baslangi¢ ciiriik
lezyonlarinin remineralize olabilmesi i¢in floriir ve florlire alternatif olarak

kullanilabilecek ajanlarin etkinligi iizerine caligmalar da artmistir (8).

Biyouyumlu, biyomimetik ve biyoaktif bir madde olan nanohidroksiapatit
nanoteknolojideki gelismeler ile ortaya c¢ikmistir. Nanohidroksiapatit ajaninin yapay
cliriik lezyonlar iizerinde remineralize edici bir etkiye sahip oldugu ve yeni bir mine

tabakast olusturdugu baz1 calismalarda gosterilmistir (117). O zamandan beri,
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nanohidroksiapatitin ¢iiriik dnleme ve remineralizasyondaki etkisini degerlendirmek i¢in
cesitli in vitro ve klinik arastirmalar gergeklestirilmistir (10). Hidroksiapatit iceren dis
macununun okul ¢agindaki ¢ocuklardaki ¢iiriik onleme etkisinin degerlendirildigi bir
calismada, 3 yillik takip sonucunda hidroksiapatitli dis macunu grubundaki DMFT
sonuclarinin, hidroksiapatit igermeyen dis macunu grubuna gore 6nemli Olglide diisiik
oldugu ve cliriik diizeyinde %56 oraninda bir azalma meydana geldigi bildirilmistir (214).
Bir calisma, nanohidroksiapatit ve floriiriin birlikte kullanilmasinin sinerjik bir etkiye
sahip oldugunu ve bir arada kullaniminin daha yiiksek remineralizasyon sagladigin
bildirmistir (215). Kogyigit ve ark. (2020) yapay cliriik olusturduklar siit disi minesi
ornekleri iizerinde yedi giinliik pH siklusu siiresince uygulanan 1000 ppm NaF (Colgate®
Optic White), %1 nanohidroksiapatit+1000 ppm NaF (Ultradex® Recalcifying and
Whitening Periproducts) ve %1 nanohidroksiapatit (ApaCare® Kids) iceren dis
macunlarinin remineralizasyon potansiyelini degerlendirdikleri ¢alismalarinda mikro-BT
ve SEM analizi ile elde ettikleri bulgulara dayanarak, nanohidroksiapatitin
remineralizasyon mekanizmasinin demineralize yilizeyde apatit birikimi ile yiiksek
mineral yogunluklu bir tabaka olusturmak ve bu mineral birikimini kullanip minenin
kristal yapisim1 onarmak oldugunu bildirmiglerdir. Ayrica bu tabakanin asit ataklarina
kars1 mineral rezervuar1 gorevi gorebilecegi ve demineralizasyonu engelleyebileceginin
diisiiniildiigti bildirilmistir. Calismadaki SEM goriintiilerinde, demineralizasyon sonrasi
olusan mikropordzite alanlarinin  tamamen apatit tabakasiyla kaplandigi ve
nanohidroksiapatit grubunun yiizey goriintiilerinde mineral ¢okelmelerinin daha genis ve
belirgin seviyede oldugu gozlenmistir. Hidroksiapatit yutmanin herhangi bir zarari
olmadigindan, ozellikle 6 ay-2 yas arasindaki ¢ocuklarda etkili dnleme icin giivenle
kullanilmasiin 6nerilebilecegi belirtilmistir (216). Dis hekimliginde nanohidroksiapatit
kullaniminin yayginlasmasi i¢in daha fazla aragtirmaya ihtiyag oldugu bildirilmistir (217).
Bu durumlar g6z 6niinde bulundurularak ¢alismamizda yeni gelistirilmis Zubio

Kids® hidroksiapatit igeren ¢ocuk dis macunu, remineralizasyon etkinliginin

degerlendirilmesi amaciyla calisma grubu olarak segilmistir. Uretici firmadan macun
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icerigindeki hidroksiapatit konsantrasyonunun %1 ve hidroksiapatit parcacik

bliytikliigiiniin 19-20 mikrometre oldugu 6grenilmistir.

Propolis, farkli bitki ve aga¢ Oziitlerinden elde edilen arilar tarafindan kovanlarin
yapiminda ve korunmasinda kullanilan ¢ok islevli recgine igerikli bir maddedir (135).
Gargoruri ve ark. (2016) yaptiklart ¢alismada propolisle zenginlestirilmis ksilitol
sakizinin dentin mikrosertligini arttirarak remineralizasyonunda etkili bir role sahip
oldugunu belirtmislerdir (218). Ali ve ark. (2020) yapay ¢iiriik olusturulmus insan disinde
propolisin remineralizasyon potansiyelini degerlendirdigi ¢alismada propolisin kontrol
grubu olan yapay tilikiiriige gore mikrosertligi daha fazla arttirdigimi ve bir
remineralizasyon potansiyeli oldugunu bildirmistir (219). Hajiahmadi ve ark. (2021)
yaptiklar1 calismada S. Mutans ve Lactobacillus’a kars1 propolis ve aloe vera jelinin;
floriir ve ksilitol igeren jellerden daha fazla antimikrobiyal etki gosterdigini, CPP-ACP
jelinin ise antimikrobiyal etkinlik gostermedigini bildirmislerdir (220). Zaleh ve ark.
(2022)’n1n nano propolis ve kurkumin bazl fotodinamik tedavinin beyaz nokta
lezyonlarinin remineralizasyonuna sinerjik etkilerini arastirdiklar1 ¢alismada yapilan
SEM ve mikrosertlik analizlerinde iki grubun bir arada kullaniminin daha kisa siirede
daha fazla mine remineralizasyonu sagladigi belirtilmistir (221). Ghafari ve ark. (2023)
yaptiklar1 calismalarda propolisin S. Mutans biyofilmlerini ortadan kaldirmada ve beyaz
nokta lezyonlarinin remineralizasyonunda kullanilabilecegini 6ne stirmiislerdir (222).
Ghafari ve ark. (2023) calismasi Ikeno ve ark. (1991)(143) ¢alismasinin bulgularini
destekler niteliktedir. Glamaria ve ark. (1999) yaptiklar1 c¢alismada propolisin dis
minesinin mikrosertligini arttirdigini bildirmislerdir (223). Anani ve ark. (2021), dogal
propolis, hesperidin ve sentetik giimiis diamin floriir (GDF) ajanlarinin insan azi
dislerindeki derin dentin ¢iiriigii lizerindeki remineralizasyon ve antibakteriyel etkilerini
arastirdiklar1 ¢calismada; GDF ile karsilastirildiginda, propolis ve hesperidin ajanlarinin
cuiriik dis dokusunun remineralizasyonu ve ¢iirtik ilerlemesinin durdurulmasi konusunda

umut verici etkiler gosterdigini bildirmislerdir (135).
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Propolis igeren dis macunlart ile literatiirde sinirli sayida remineralizasyon ¢alismasi
bulundugundan ¢alismamizda Glimo Alfa® propolisli ¢ocuk dis macunu ¢alisma grubu

olarak tercih edilmistir.

Yapilan ¢alismalarda teobrominin dis minesindeki hidroksiapatit kristallerinin boyutunu
arttirarak dis minesinin mikrosertligini arttirdigi ve floriirle karsilastirilabilir bir
remineralizasyon etkisine sahip oldugu bildirilmistir (11). Nakamoto ve ark. (2016)
teobromin ve floriirli, mine yiizeyi mikrosertligi ile iliskili olan apatit kristal boyutunu

arttirabilen ajanlar olarak bildirmistir (127). Baska bir c¢alismada disler {iizerinde
teobromin ajaninin floriirden 142 kat daha az konsantrasyonda iki kat daha fazla

antikaryojenik etki gosterdigi bildirilmistir (128). Bir calismada %1 °lik sitrik aside maruz
birakilarak demineralize edilen minenin teobromin jeli uygulanmasiyla ylizey
mikrosertliginin arttig1r bildirilmistir (129). Duraisamy ve ark. (2017) teobromin ile
CPPACPF’nin remineralizasyon etkilerini karsilagtirdign  calismada 200 mg/l

teobrominin;

CPP-ACPF’den daha yiiksek bir remineralizasyon kapasitesine sahip oldugunu,
teobrominin ¢iiriik onleyici ajan olarak dental {iriinlere eklenebilecegini bildirmislerdir
(122). Sadeghpour (2012) yaptig1 calismada yapay tiikiiriik ve yapay tiikiiriikle birlikte
teobromin uygulanan insan disi minesi mikrosertligini karsilastirmis ve teobrominin yeni
mine olusumunu uyardigini bildirmistir. Teobrominin; tiikiiriikteki kalsiyum ve fosforun
2 u biyiikliigiinde bir kristal olarak bir araya gelmesini sagladigini, bunun da normal
sartlarda disleri olusturan nanohidroksiapatit kristalinin 4 kat1 bir biiytlikliikk oldugunu
bildirmistir (128). Kargiil ve ark. (2012) yapay ¢iiriik olusturulmus insan daimi disleri
tizerinde 100 mg/l ve 200 mg/l teobromin ¢odzeltisinin remineralizasyon etkinligini
karsilastirdiklar1 ¢alismada; her iki konsantrasyonda da baslangig, demineralizasyon
sonras1 ve remineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerlerindeki degisimin istatistiksel
olarak anlamli bulundugu ancak 200 mg/l teobromin soliisyonunun uygulandig1 grupta,
100 mg/l soliisyon uygulanan oOrneklerden daha fazla mikrosertlik gerikazanimi

gozlendigi bildirilmistir. Calismadaki bu bulgular, SEM goriintiilerinde 200 mg/1
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uygulanan mine yiizeylerinde daha genis globiiler birikintiler izlenmesi ile

desteklenmistir. Bu ¢alismada teobrominin etki mekanizmasi kristal biiyiikliigiinii
arttirarak asit ataklar1 sirasinda mine yiizeyindeki apatitlerin ¢oziinmesine engel olmasi
ile agiklanmistir (11). Ancak Taneja ve ark. (2016) yaptiklar ¢aligmada teobrominin bu
iki konsantrasyonunun yiizey mikrosertlik gerikazanimi etkileri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmadigin1 bildirmislerdir (224). Bu c¢alismalar géz oniinde
bulundurularak ¢alismamizda yeni gelistirilmis B-Good Care® teobromin igeren ¢ocuk

dis macunu bir ¢aligsma grubu olarak tercih edilmistir.

Floriir, glinimiizde dis g¢iiriikklerinin 0nlenmesinde altin standart kabul edilmektedir.
Demineralizasyonu engellerken remineralizasyonu arttirmaktadir. Ag1z ortaminda siirekli
flortir ~ varligi, mikrobiyal dental plak olusumunu (MDP) engellemekte,
mikroorganizmalarin karbonhidratlar metobalize etmesini ve asit iiretimini baskilamakta,
florapatit olusumunu saglamakta ve demineralizasyon siirecinde mine dokusundan

¢oziinen kalsiyum ve fosfat iyonlarinin yeniden ¢okelmesini

kolaylastirmaktadir. Floriirlii dis macunu kullanima, ¢iiriik olusumunun 6nlenmesi ve agiz
sagligiin korunmasi agisindan en yaygin yontemdir (110). Yapilan in vitro, in situ ve
klinik arastirmalar, 1000 ppm floriirlii dis macununun ¢iiriik 6nleyici etkisini ortaya
koymustur (225-227). Avrupa Pediatrik Dis Hekimligi Akademisi (EAPD), 6 ay-2 yas
arasindaki ¢ocuklar i¢in giinde iki kez piring tanesinden biiyiik olmayan 1000 ppm floriir
iceren dis macunlarini, 2-6 yas arasindaki ¢ocuklar i¢in giinde iki kez bezelyeden biiylik
olmayan 1000 ppm floriir iceren dis macunlarini ve 6 yas ve iizeri ¢ocuklar i¢in gilinde iki
kez 1450 ppm floriir igeren 1-2 cm uzunlugunda dis macunlarini 6nermektedir (108). Bir
caligsma ¢iirliklere kars1 korumada farkli floriir konsantrasyonlari igeren dis macunlarinin
etkinligi lizerine sistematik bir inceleme yapmis ve 1000 ppm ve iizeri floriir iceren dis
macunlarinin dig ¢iiriiklerini 6nlemede etkili oldugunu, ciirtiklere karsi etkinligin dozla
iliskili oldugunu ve floriir konsantrasyonu arttik¢a c¢iiriik 6nleyici etkinin arttigim
bildirmigstir (104). Calismamizda 1450 ppm floriir iceren Oral-B® Junior ¢ocuk dis

macunu ¢aligsma grubu olarak tercih edilmistir.
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Calismamizda 80 adet cekilmis stit az1 disi kullanilmistir.
Demineralizasyonremineralizasyon ¢alismalarini inceleyen giincel (2019-2023) bir
derlemeye gore; literatiirde en yaygin kullanilan substrat insan daimi disleri ve sigir disleri
olmaktadir  (114,116,228-233). Insan disleri in vitro sartlarda  yapilan
demineralizasyonremineralizasyon g¢alismalarinda klinik agidan 6nemli olduklar i¢in
tercih edilmektedir. Ozellikle patolojik olmayan nedenlerle, ortodontik tedavi sebebiyle,
cekilen insan premolarlar1 nispeten daha kolay elde edildiginden ¢aligsmalarda kullanilan
en yaygin substrat olmaktadir. Literatiirde siit disi ile yapilan bir¢ok calisma da
bulunmaktadir (85,234-240). Saglam daimi disler elde etmek zor olabilmektedir. Ciinkii
cekim endikasyonu konulmus daimi dislerin hasarli olma ihtimali yiiksektir. Bu duruma
alternatif olarak; siirmemis, gomiilli, ¢ekim endikasyonu verilmis tgilincii az1 disleri
kullanilabilmektedir. Mine ve dentinde yasa bagli, histolojik, morfolojik ve islevsel
degisiklikler olmaktadir ve bu durum bireyler arasinda farkliliklara neden olmaktadir
(241). Insan disleri biyolojik varyasyonlara sahip olmanin yani sira su floriirlenmesi gibi
cevresel kosullardan da etkilenmektedir (242). Bununla beraber, insan disleri ile yapilan
caligmalarda etik onay alma zorlugu mevcuttur. Bu nedenle genellikle ayr1 bir etik onaya
thtiyac duyulmadigindan, insan dislerine kiyasla toplamak nispeten daha kolay
oldugundan ve daha kontrol edilebilir bir ortamda bulundugundan, yapisi ve
mineralizasyonu bakimindan insan dislerine benzerligi nedeniyle in vitro
demineralizasyon-remineralizasyon ¢alismalarinda alternatif olarak kullanilan en yaygin
substrat s1g1r disleri olmaktadir (242—245). Daha genis ve diiz bukkal yiizeylere sahip sigir
kesici disleri 6rnek hazirlama ve analiz sirasinda genis bir ¢alisma alan1 saglamak gibi
anatomik avantajlara sahiptir. Ancak daha diisiik mineralizasyonundan kaynakli sigir
minesinde lezyon olusumu daha hizli olmaktadir (246). Featherstone ve Mellberg
tarafindan gerceklestirilen bir calismada, yapay ¢iiriik lezyonlarmin olusturulmasi
stirecinde, demineralizasyonun siit disi minesinde, insan daimi disi ve sigir disi minesine
kiyasla yaklasik 1,5 kat daha hizli olustugu bildirilmistir (247). Benzer sekilde, Amaechi
hayvan ve insan disleri iizerinde yaptig1 ¢alismada sigir disinde insan daimi dis minesine

gore, siit disinde ise insan daimi disi minesine kiyasla daha hizl ¢iiriik lezyonu olustugu
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bildirilmigstir (248). Siit disleri ¢cocukluk c¢ag1 ¢iiriiklerinin arastirildigi ¢aligmalar i¢in
glivenilir bir substrat olmaktadir (249-251). Bununla beraber siit disleri, daimi dislerden
farkli oranda mineralizasyona, mineral igerigine, farkli kalinlia ve yapisal 6zelliklere
sahiptir. Farkli remineralizasyon ajanlarinin siit ve daimi dis mine ¢iiriik lezyonlar
tizerindeki etkisine iligkin karsilagtirmali calismada florlir ve hidroksiapatit igeren
remineralizasyon ajanlar1 uygulanmis mine 6rneklerinde SEM-EDX ile iyon degisimleri
degerlendirilmis ve daimi dislerdeki kalsiyum ve fosfat birikiminin siit dislerine kiyasla
daha fazla oldugu bildirilmistir (252). Siit disi minesindeki inorganik icerigin daimi dise
oranla az olmasi siit dislerini demineralizasyon ve remineralizasyon siireclerine daha
hassas, baslangi¢ ciiriigline daha yatkin hale getirmektedir ve siit dislerinde olusturulan
yapay ciriik lezyonlarinin da daimi dislerde olusturulan lezyonlara gore daha pordz bir
yaptya sahip oldugu bildirilmistir (236). Bu farkliliklar g6z 6niinde bulundurularak ¢ocuk
dis macunlarinin etkinliginin degerlendirildigi ¢calismamizda siit disi kullaniminin daha
anlamli bir segenek oldugu diistiniilmiistiir. Temini ve standardizasyonu daha zor, analiz
yapilan alanin daha kii¢iik olmas1 gibi dezavantajlar1 bulunsa da siit disleri, hedef kitle
olan ¢ocuklarin agiz ortamini daha iyi simiile etmekte ve ¢calismanin klinik gegerliligini

arttirmaktadir (208).

Remineralizasyon ajanlar ile ilgili calismalar in vitro, in situ ve in vivo yapilabilmektedir
(159,227,253). Remineralizasyon; agiz ortamindaki tiikiiriik, dental plak, proteinler ve
bakteriyel floradan etkilenmektedir ancak in vitro modeller bu sartlar1 tamamen
yansitamamaktadir. Kullanilan soliisyonlar agizdaki pH degisikliklerini taklit etse de
beslenme ve agiz hijyeni gibi faktorler tam simiile edilememektedir. Bununla birlikte, in
situ modellerin agiz ortamini bir laboratuvar olarak kullanmasi nedeniyle in vitro
modellere gore daha gergekci oldugu soylenebilmektedir. Ancak, agiz ortaminda kontrol
edilmesi gii¢ ¢ok sayida degisken bulunmasi in situ deneylerden elde edilen sonuglarin
yorumlanmasini1 zorlagtirabilmekte ve c¢alisma igin nispeten bilyiikk bir Orneklem
biiytlikliigiine ihtiya¢c duyulmasi maliyetin artmasina neden olmaktadir (254). Ten Cate
(1994), in vivo ve in situ ¢galismalar daha gercege yakin sonuglar verse de maliyetli olusu,

bireye 6zgili faktorlerin elimine edilememesi, etik sorunlar sebebiyle uygulanmasi ve
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standardizasyonun kolay olmadigini belirtmistir. In-vitro ¢alismalar, giincel ajanlarin
arastirtlmasi agisindan daha istikrarli sonuglar vermektedir; ¢linkii ajanin saf etkisini
gosterebilmesi i¢in tiim gruplarda sartlar ve ortam standardize edilebilmekte
remineralizasyonu etkileyen faktorler kontrol altina alinabilmektedir (255). Bu durumlar
g6z oniinde bulundurularak bu deney calismast da ¢ogu remineralizasyon ¢alismasinda

oldugu gibi in-vitro yiiriitiilmiistiir (228).

In vitro ¢alismalarda 6rnek hazirlama asamasinda daha homojen bir yiizey elde etme
amactyla ya mine ylizeyi saglam kullanilarak aprizmatik tabaka korunmus ya da
zimparalanarak cikarilmistir. Bu tabakay1 korumak dogal mineyi daha iyi yansitsa da
diizensiz olusu ve floriir iceriginin bolgesel su florlirlenmesine gore farklilik gostermesi
sebebiyle arastirma sonuclarinda tutarsizliga sebep olabilmektedir. Bu sebeple Ten Cate
ve ark. da yapay ciiriiklerin olusturuldugu in vitro ¢alismalarin daha tekrarlanabilir
olmasini saglamak amaciyla minenin dig 200 pm'lik kisminin ¢ikarilmasini onermistir
(256). Ayrica bu galigmalarda 6rnek yiizeylerinin standardize edilmis olmasi 6l¢iimlerin
kontrollii yapilmasi agisindan onem tasimaktadir (257). Bu sebeple c¢alismamizda
kullanilan mine 6rnekleri sirastyla 600-800-1200 grit silikon karbitle 600 rpm hizda
dondiiriilerek 5 saniye boyunca zzimparalanmistir (230,258). Bu islem sirasinda Huang ve
ark. onerdigi gibi (230) diiz bir yiizey elde etmek i¢in yaklasik 100 pm kalinliginda
aprizmatik mine tabakasi yiizeyden kaldirilmaktadir. Minenin prizmatik kiitlesini ¢esitli
sekil ve kalinliklarda c¢evreleyen prizmatik tabakanin kalinligr 5-100 pm arasi
degismektedir (259). Mine yiizeyinin fazla asinmamasi ve zarar gérmemesi i¢in islem

sirasinda basing ve hizin kontrol altinda tutulmasi1 6nem tasimaktadir (260).

In vitro ¢alismalarin sonuclarini etkileyebilecek bir diger faktor, dislerin ¢ekimi ile
deneylerde kullanimi arasi gecen silire ve saklandigi soliisyondur. Cekilmis dislerin
saklanmasinda mineral kaybin1 Onlemek i¢in en yaygin olarak distile su ve serum
fizyolojik ¢ozeltileri tercih edilmektedir (261). Ayrica, mikroorganizma iiremesini
engellemek amaciyla bu soliisyonlara timol, etanol, formalin, gluteraldehit gibi
antimikrobiyal ajanlar da eklenebilmektedir (132,207,261,262). Timol, antibakteriyel ve

antifungal etkileri sebebiyle dis dokularinin kontaminasyondan korunmasi i¢in tercih
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edilmektedir. Literatiirde, timoliin mine veya dentin dokusuna zarar vermedigi ve
biyolojik 6zelliklerini degistirmedigi bildirilmistir (263). Fejerskov ve ark. (2003)
cekilmis dislerin %0,1’lik timol soliisyonunda tutulmasinin islem uygulanmis dis
ylizeylerinde olumsuz bir etkiye neden olmaksizin antimikrobiyal etki sagladigini ve
dislerin baglangi¢ kosullarina uygun sekilde saklanmasinin uygun olacagini rapor etmistir
(264). pH siklusuna tabi tutulan mine Orneklerine deney siiresine kadar bulunduklari
saklama soliisyonlarinin etkisinin aragtirildigi bir ¢alismada %0,01°lik timol ve %?2’lik
formaldehit soliisyonlart karsilastirilmistir. Bu ¢alismaya gore formaldehitin timole gore

mine Orneklerinin demineralize olmasini engelleyebilecegi bildirilmistir (265). Aydin ve
ark. (2015) yaptiklari ¢alismada; deiyonize su, %0,2 glutaraldehit, Hanks’1n Dengeli Tuz

Cozeltisi (HBSS), %0,1 sodyum hipoklorit (NaOCIl) veya %0, 1 timol soliisyonunda insan
daimi disi iizerinde 2 ve 12 aylik maruziyetten sonra mine ve dentin mikrosertligindeki
degisiklikleri analiz etmislerdir. Tiim soliisyonlarin hem mine hem de dentinde
mikrosertligi azalttigini ancak deiyonize su ve timol soliisyonlarinda bekletilen 6rneklerin
mikrosertliklerindeki azalmanin nispeten daha az oldugu bildirilmistir. Bu c¢alismada
dislerin 2 ay bu soliisyonlarda saklanmasinin mine ve dentin mikrosertligini anlaml
seviyede etkilemedigini fakat 12 aylik saklama sonunda mine ve dentin mikrosertlik
degerinin anlamli seviyede azaldig1 bildirilmistir. Bu sebeple ¢alismamiz i¢in toplanan
disler cekildikten sonra yaklasik 2 ay Huang ve ark.min bildirdigi gibi buzdolabinda
+4°C'de %0,1’lik timol eklenmis distile su igerisinde saklanmistir (229,230).

Disler lizerinde in vivo kosullari taklit edebilmek amaciyla farkli demineralizasyon
modelleri kullanilan ¢ok sayida calisma mevcuttur (159,247,266-268). Yapay cliriik

lezyonlar1 olusturulurken hazirlanan 6rnekler; pH degeri 4,4 -5,0 arasinda degisen laktik
asit veya asetik asit igeren asit tampon soliisyonlarinda, 16 saatten 28 giine kadar degisen
stirelerde bekletilmektedir (132,207,208).

Yapay ciiriik lezyonlari, dogal ¢iiriik lezyonlarina benzer histolojik 6zellikler sergilemekle
birlikte; tiikiirik ve mikroorganizma gibi fizyolojik kosullarin eksikligi sebebiyle

fizyolojik demineralizasyon-remineralizasyon donglisiinii  tam anlamiyla taklit
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edememesi, in vitro ¢aligmalarin bulgularinin giivenilirligine iliskin endiselere neden
olmaktadir (247,267,268). Literatiirde dogal cliriik lezyonlarni kullanan c¢aligmalar da
bulunmaktadir (269-271). Dogal ¢iirlikler, clriiklerin yapisal karmasikligini
yansitmaktadir. Ancak bununla beraber, dogal ¢iiriik lezyonlarmin siniflandirmasini
standardize etme ve ilerlemelerini anlamak zordur ve yapay cliriik lezyonlarinin dogal
cliriik lezyonlarina gore daha tekrarlanabilir oldugu ve bu nedenle deneysel modeli daha
giivenilir kildig1 diistincesi de mevcuttur (48). Asit tamponlar1 kullanilarak olusturulan
yapay c¢iirik lezyonlari, faktorler iyi kontrol edildiginde dogal ciiriik lezyonlar: ile
derinlik, mineral kayb1 ve sertlik profili acisindan benzerlikler gosterebilmektedir (272).
Arastirmacilar; pH, 6rneklerin soliisyonda bekletilme siiresi, mineral konsantrasyonu ve
sicaklik gibi faktorlerde degisiklik yaparak; lezyon derinligi ve mineral kaybi oranini
belirleyerek demineralizasyon seviyesini kontrol edebilmektedir (272). Fu ve ark. (2024)
yaptig1 derlemede yapay cliriik olusturulan ¢alismalarda laktik asit uygulanan gruplarda,
asetik asit gruplarina kiyasla daha derin bir mine lezyonu gozlemlendigini bildirmistir
(228,245,273). Bu sebeple ¢calismamizda substrat olarak siit disi tercih edildiginden yikici
bir lezyon olusturmamak amaciyla asetik asit iceren demineralizasyon soliisyonu tercih
edilmistir. Ten Cate ve Duijsters tarafindan gelistirilen klasik demineralizasyon
soliisyonu; distile su, 2 mM Ca?*" (Ca(NOs)2), 2 mM PO+* (KH2PO4) ve pH 4,3'te 75 mM
asetik asitten olusmaktadir (256). Calismamizda da yapay ciiriikk olusturma amaciyla
kullanilan demineralizasyon soliisyonunun igerigi 2,2 mM CaClz, 2,2 mM NaH2POs, 0,05

M asetik asit ve I M KOH’tan olugmakta ve pH 4,4 olacak sekilde ayarlanmistir.

Thaveesangpanich ve Itthagarun siit disleri {izerinde farkli igerikli dis macunlarinin
remineralizasyon etkinligini karsilagtirdiklar1 ¢alismalarinda mine 6rneklerinde yapay
clirik olusturmak icin pH 4,4 olan demineralizasyon soliisyonunda 96 saat
bekletmislerdir. Olusturulan yapay ciiriik lezyonunun derinligi 100-120 pm olarak
bildirilmistir (240,274-276). Khandelwal ve ark. (2020) siit disleri ile yaptiklar
calismada yapay cliriik lezyonu olusturmak i¢in 4,4 pH’a sahip demineralizasyon

sollisyonununda 48 saat bekletmislerdir (235). Gangwar ve ark. (2019) ve Zhang ve ark.
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(2021) siit disleri ile yaptiklart ¢alismada mine 6rneklerini yapay ciirlik olusturmak icin
pH’1 4,5 olan soliisyonda 48 saat bekletmistir (234,236). Ozalp ve Tulunoglu’nun (2014)

siit disleri tizerinde yaptiklar1 ¢alismasinda tiim 6rnekler 37°C'de bir inkiibatorde laktik
asit igeren pH'1 5,0 olan demineralizasyon soliisyonunda 72 saat tutulmustur. Lezyon

derinlikleri bir optik profilometre kullanilarak 6l¢iiliip 90-100 um derinlige ulasildiginda
demineralizasyon isleminin sonlandirildigir bildirilmistir  (85). Substrat olarak siit
dislerinin kullanildig1 bu g¢aligmalar g6z Oniinde bulundurularak caligmamizda mine
ornekleri Thaveesangpanich ve Itthagarun’un ¢alismasinda oldugu gibi asetik asit igeren
pH’1 4,4 olan demineralizasyon soliisyonunda dentine uzanan yikict bir lezyon
olusturmama amaciyla 72 saat siire ile tutulmustur (277). In vitro demineralizasyon
calismalarinda, demineralizasyon ve remineralizasyon soliisyonlarinin 6rneklere daha
hizl1 difiize olmasini saglamak ve agiz ortamina daha yakin kosullar1 simiile edebilmek
amaciyla, orneklerin oda sicakligi yerine 37 °C’de bekletilmesi Onerilmekte ve yaygin
olarak tercih edilmektedir (278). Huang ve ark. (2011) baslangi¢ mine lezyonu olusturmak
icin mine orneklerini 8 ml soliisyon i¢cinde 37°C'de 72 saat bekletmislerdir (116). Bu
dogrultuda, calismamizda kullanilan 6rnekler 37 °C’lik etiivde 72 saat boyunca 6rnek

basina 8 ml soliisyonda bekletilmistir.

Ten Cate ve Duijsters’in tanimladig1 bir pH siklusu modeline gore 1,5 mM Ca (CaCl),
0,9 mM PO+* (KH2POs), 0,05 M asetik asit i¢cererek pH’1 5,0’de tutulan demineralizasyon

sollisyonunda 6rnekler 6 saat tutulup 1,5 mM Ca ve 0,9 mM PO, 130-150 mM KCI ve

100 mM tris veya 20 mM kakodilat tamponu icererek pH’1 7,0’de tutulan

remineralizasyon soliisyonunda ise drnekler giiniin geri kalaninda tutulmustur. Calisma
grubundaki ajan ile fircalama islemleri diisiiniiliirse bu siire yaklasik 18 saat olmaktadir
(256). Calismamizda kullanilan soliisyonlarin icerigi, pH’1 ve maruz birakilma siireleri
i¢in bu model baz alinmistir. Calismanin odak noktasina gore 6rnekleri demineralizasyon
ve remineralizasyona maruz birakma siireleri degisebilmektedir. Demineralizasyon i¢in
giinde 3 saat, 6 saat veya 17 saat; remineralizasyon i¢in giinde 6 saat veya 17 saat gibi
stireler bildirilmektedir (208). Floriiriin demineralizasyonu engelleme potansiyelini

inceleyen in vitro pH siklusu modellerinde, pH siklusu sirasinda Orneklerin
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demineralizasyon soliisyonuna maruz kalma siiresi remineralizasyon siiresinden daha
uzun tutulmaktadir. Buna karsilik, florlirlin remineralizasyonu arttirma &zelligini
inceleyen pH dongiisii modellerinde ise remineralizasyon siiresi, demineralizasyondan
daha uzun olacak sekilde planlanmaktadir (279). Calismamizda dis macunlarinin

remineralizasyon potansiyelini degerlendirdigimizden ornekler pH siklusu boyunca
ginde yaklasik 18 saat remineralizasyon soliisyonunda, 6 saat demineralizasyon

soliisyonunda tutulmustur. Bu modellerdeki demineralizasyon siiresi agiz i¢indeki giinliik

pH disiikliiklerinin toplamini yansitmaktadir (280).

2019-2023 yillar1 arasinda yapilan kariyoloji ¢aligmalarini inceleyen sistematik
derlemeye gore pH dongiisii (%44,6) modeli agiz ortamindaki dinamik degisimi simiile
etmek i¢in en sik kullanilan model olmustur (228). Farkli pH dongiisii modelleri kullanan
laboratuvar ¢aligmalart mevcuttur (256,281). pH’1 6,8 ve 7,0 arasinda olan
remineralizasyon sollisyonlar1 pH dongiisii modellerinde yaygin olarak kullanilmaktadir
(159,208,276). Calismamizda sollisyonlar her giin yenilenmis ve pH’1 6l¢iilmistiir. pH
dongiisiti modeli, ayn1 amag icin kullanilan farkli igerikteki ajanlarin baglangic ciiriik
lezyonlarmin demineralizasyon engelleme yada remineralizasyonu destekleme
potansiyellerinin degerlendirildigi in vitro calismalar i¢in etkili bir model olarak
goriilmektedir (159,208,276,282-284). Bu model, c¢lirik olusum siirecindeki
demineralizasyon ve remineralizasyon arasindaki dogal dinamik dongiiyii simiile ederek
mineral kaybedilmesi ve kazanimini saglamaktadir. Literatiirde pH siklusu modeli 3-35
giin aras1 degisen siirelerde uygulansa da en sik tercih edilen 7 giinliik, 10 giinliik, 14
giinliik caligmalardir (228).

Thaveesangpanich ve ark. (2003) calismasinda 7 giinden uzun siiren pH siklusunda siit
dislerinde meydana gelen ¢iiriik lezyonunun disin analizi yapilamayacak kadar genis ve
yikict oldugunu bildirmislerdir. Thaveesangpanich ve ark. bir diger cocuk dis macunlari
ile iki farkli pH siklusu modelini karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda; siit disleri ile yapilan
remineralizasyon calismalarinda pH siklusu asamasinin 7 giin boyunca veya her iki
soliisyona da 0,25 ppm F katilarak 10 giin boyunca yapilabilecegini; her iki modelin de

kullanilabilecegini bildirmislerdir (276). Thaveesangpanich ve ark. daimi dislerde
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meydana gelmeyen 7 giinden sonraki bu yikima siit disi minesinin kalic1 dis minesinden
yapisal farkliligindan ve c¢iiriik duyarhiliginin daha fazla olusuyla aciklamiglardir.
Calismamizda demineralizasyon soliisyonuna F eklenmesi demineralizasyon miktarini
azaltabileceginden ve bir calisma grubu olarak floriirli dis macunu kullanmamiz
sebebiyle soliisyonlara F eklenmemis, siit diglerinde yikici bir lezyon olusturmamak igin
pH siklusu 7 giin ile sinirli tutulmustur.

Calismamizda yapay c¢iirlik olustururken kullanilan demineralizasyon soliisyonu ile pH
siklusunda kullanilan demineralizasyon soliisyonlarinin pH’lar1 farkli seviyelerde
tutulmustur. Her iki soliisyon da asetik asit icermektedir, pH siklusu agamasi yapay c¢iiriikk
olusturma asamasindan uzun siirdiigiinden siit dislerinde yikici bir lezyon olusturmayi
onlemek amaciyla siklusta pH’1 daha ytiksek (5,0) bir soliisyon tercih edilmistir.

In vitro demineralizasyon-remineralizasyon calismalarinda deney protokoliinde yer alan
cesitli degiskenler sonuglar tizerinde belirleyici olabilmektedir. Demineralizasyon ve
remineralizasyon soliisyonlarinda bulunan kimyasal bilesenlerin konsantrasyonu,
soliisyonlarin pH degeri, numunelerin soliisyonlara maruz kalma siiresi, numunelerin
hazirlanmasi, uygulanan pH dongiisii protokolii gibi faktorler, elde edilen verilerde

farkliliklara yol agabilmektedir (208).

Klinik olarak dis macunlar1 agizdaki tiikiiriik ile beraber seyrelmektedir. Bunu in vitro
sartlarda simiile edebilmek i¢in, dis macunlar1 EN ISO 11609'a (Dis macunu karisimi
hazirlama i¢in Avrupa standartlar1) uygun sekilde seyreltilmektedir. Caligmamizda
kullanilan dis macunlar firgalamaya baslamadan 6nce her giin taze olarak Buzalaf ve ark.
(208) , Itthagarun ve ark. (209), Mehta ve ark. (210) 6nerdigi gibi 1:3 oraninda distile su
ile seyreltilmistir (211). Macunlar homojen bir karisim elde etmek amaciyla 3 dakika

manyetik karistirict ile karigtirilmistir.

Fircalama icin in vivo sartlar1 taklit edebilmek, standardizasyon saglamak, mine
ylizeylerine gelen kuvveti kontrol edebilmek ve asinmaya sebep olmamak i¢in fircalama
diizenegi kurulmus ve elektrikli dis firas: tercih edilmistir (285,286). Onceki in vitro
demineralizasyon remineralizasyon c¢alismalar1 dis fircalama i¢in 1,5-3 N arasindaki
kuvvetlerin sert dis dokularii asindirmadan kabul edilebilir oldugunu bildirmistir (287—
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289). Wiegand ve ark. (2007) 150 ila 450 g yiik ile fircalamadan sonra mine kayb1 oranini
karsilastirmistir ve 150 g basingla firgalamanin diger yiik gruplariyla karsilastirildiginda
en az mine kaybima neden oldugunu bildirmistir (290). Calismamizda kullandigimiz
OralB Pro Battery Cars pilli ¢ocuk dis fircasinin basing uyari 6zelligi bulunmamaktadir.
Fir¢alama diizenegi fircanin 6rnek ylizeyine paralel olacak sekilde ayarlanip herhangi bir
kuvvet uygulanmadan, hassas basliklt bir dis fircas1 kullanilarak mine yiizeyleri
firgalanmistir. Her mine 6rnegi igin ayri bir firca bashigi kullanilip gii¢ kaybin1 6nlemek

amaciyla piller her giin degistirilmistir.

In vitro bir ¢alismaya gore; 28 disi olan bir birey i¢in, yalnizca bir dis yiizeyi iizerinde 10
dakikalik fircalamanin giinde iki kez 2 dakika fircalama ile yaklasik 2 aya esdeger
bulundugu bildirilmistir (291). Buna gore, ¢alismamizda 7 giin boyunca giinde iki kez 2
dakika fircalanan disler ile elde edilen deney verileri yaklasik 6 aylik diizenli dis

firgalamaya denk gelebilecegi diisiiniilmektedir.

In vitro demineralizasyon remineralizasyon calismalarinda dis minesinin yiizey
ozelliklerini incelemek i¢in c¢ok sayida yontem mevcuttur. White ve ark. cliriik
lezyonlarimin degerlendirilmesinde kullanilan analiz yontemlerini kalitatif ve kantitatif
olmak {iizere iki ana grupta ele almistir. Kalitatif analizler yiizeydeki degisimleri gorsel
olarak degerlendirmeye olanak taniyan taramali elektron mikroskobu, polarize 151k
mikroskobu gibi mikroskobik goriintiileme teknikleridir. Kantitatif analizleri ise kendi
i¢inde iki alt gruba ayirmuslardir. Ilk grupta transversal mikroradyografi, enerji dagilim
spektroskopisi gibi (EDX) lezyondaki iyon degisimini dogrudan olgen analizler yer
alirken ikinci grupta dokularda demineralizasyonun yol agtig1 fiziksel degisiklikleri
degerlendiren ylizey mikrosertligi ve yiizey purtizliligi gibi yontemler bulunmaktadir
(200). Calismamizda bu siniflandirma esas alinarak; kantitatif analiz i¢in yiizey sertligini
degerlendiren Vickers mikrosertlik cithaz1 ve ylizey piiriizliiliigiinii degerlendiren kontakt

profilometre, kalitatif analiz i¢in taramal1 elektron mikroskobu kullanilmistir.

Gilinlimiizde diisiik maliyeti ile kantitatif veriler saglayabilmesiyle kariyoloji
caligmalarinda siklikla tercih edilen yiizey mikrosertlik analizi, kiritlmaya meyilli olan dis

minesi ve benzeri heterojen yapiya sahip doku yiizeylerinin mineral igerigini
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degerlendirmek i¢in uygun bir yontem olmaktadir. Vickers girinti teknigi,
demineralizasyon ve remineralizasyon sonrasi mine Yyiizeyindeki degisiklikleri
degerlendirmek i¢in giivenilir, basit ve minival invaziv bir tekniktir (292). Calismalar, dis
sert dokularinin mineral kaybinin ve kazaniminin yiizey mikrosertligi ile dogrudan iligkisi
oldugunu gostermistir (293). Literatiirde remineralizasyon ajanlarinin etkinliginin
karsilastirildigi  birgok c¢alismada yiizey mikrosertlik ol¢iimii  kullanilmistir
(207,223,238,289,292,294). Featherstone ve ark. (1983) in vitro demineralizasyon ve
remineralizasyon degerlendirme tekniklerinde altin standart olarak kabul edilen
mikroradyografi ve ylizey mikrosertligi 6l¢iim tekniklerini karsilagtirmis ve her iki
teknigin de sert dis dokularindaki mineral degisikliklerini belirlemek i¢in benzer sonuglar
verdigini, mikrosertlik tekniginin mikroradyografi teknigine alternatif olarak
kullanilabilecegini bildirmistir (295). Magalhaes ve ark. (2009) calismalarda in vitro
olarak yapay olusturulmus mine lezyonlarinda yiizey mikrosertligi ve transversal
mikroradyografi tekniklerini karsilagtirmis; mikrosertlik tekniginin lezyonun mineral
icerigi hakkinda net bir bilgi veremedigini ancak mekanik 6zellikleri hakkinda bilgi
verebilecegini bildirmislerdir (296).

Literatiirde 10 saniye boyunca 50 gr kuvvet uygulanarak mikrosertlik 6l¢iimii yapilan
caligmalar bulunmaktadir (116,215,297,298). Buzalaf ve ark. (2010) caligmasina gore
mikrosertlik 6l¢limii bir girintinin penetrasyonuna kars1 ylizeyin mekanik dayanikliligini
yansitmaktadir. 25-50 gr kuvvet ile yapilan mikrosertlik Ol¢limii minenin en dis
tabakasindaki erken demineralizasyon ve remineralizasyon degisikliklerini ve bir ajanin
remineralizasyon potansiyelini tahmin etmek i¢in iyi bir hassasiyet sunmaktadir (208).
Caligmamizda siit az1 dislerinden alinan mine Orneklerinin yilizey mikrosertlik degeri
Vickers uclu bir yiizey mikrosertlik cihazi kullanilarak ¢alisma ve kontrol gruplar
arasinda baslangi¢, demineralizasyon sonrasi ve tedavi sonras1 Golfeshan ve ark. (2021)
calismasinda oldugu gibi 15 saniye boyunca 50 gr kuvvet uygulanarak 6l¢iilmiistiir (207).
Mine yiizeyindeki bolgesel farkliliklarin sonuglar etkilememesi amaci ile 3 ayr1 noktada
girinti olusturulup bu girinti boyutlarinin ortalamalar1 alinarak mikrosertlik 6lgtimii

yapilmustir. Mikrosertlik 6l¢limii bir ylizeyden tekrar tekrar dl¢ciim yapmaya imkan veren
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bir tekniktir (198). Calismamizda her mine yiizeyi lizerinde toplam 9 kez Olgiim
yapilmistir.  Mikrosertlik  dlgiimii  6rnek yilizeyine dik olarak yapildigindan
standardizasyon saglanmasi amaciyla pliriizsiiz bir yiizey elde edebilmek icin 6l¢iim
oncesi yiizeyin zimparalanip parlatilmasini gerektirmektedir (208). Yiizeyin piiriizli yada
1islak olmast olmasi, analiz sirasinda olusturulan girinti kenarlarinin net bir sekilde

tanimlanamamasina ve boyutlarinin dogru dlgiilememesine yol agmaktadir.

Bu nedenle daha oOnce belirtildigi gibi Huang ve ark. c¢aligmasinda oldugu gibi
calismamizdaki tiim mine yiizeyleri 600, 800 ve 1200 gritli silikon karbid abrazivler
kullanilarak parlatilmis ve Comar ve ark. (2013) ¢aligmasinda oldugu gibi kalintilarin
giderilmesi i¢in distile su ile yikanip kurutulmustur (114). Calismamizda tim mine
ornekleri standardizasyon saglama amaciyla Huang ve ark. (2009), Mielczark ve ark.

(2014) ve Oliveira ve ark. (2017) calismalarinda oldugu gibi zzimparalanmadan 6nce
akrilige gOmiilmistir (230,288,297). Huang ve ark. (2011) bildirdigi gibi mine
ylizeylerinde 4x3 mm bir alan belirlenip kursun kalemle isaretlenmistir ve isaretlenen alan

disinda kalan ylizeyler seffaf ojeyle iki kat cilalanarak kapatilmistir (116).

Demineralizasyon ve remineralizasyon siiregleri ile mine yilizeyinde meydana gelen
topografik degisimlerin mine ylizeyine zarar verilmeden goriintiilenebilmesi i¢in SEM
analizi uygun bir yontemdir (299). Taramali elektron mikroskobu (SEM), mine yiizeyinin
topografik ozelliklerini demineralizasyon remineralizasyon sonrasi yiizeyde meydana
gelen degisiklikleri ve yapay ciiriik lezyonlarin derinligini nitel olarak yiiksek
¢oziiniirliikte degerlendirilmesine imkén tanimaktadir (300). Yiizeyler, x50’den x300.000
kata kadar biiyiitme seviyelerinde goriintiilenebilmekte ve boylece yiizey morfolojisi
ayrintili bir sekilde analiz edilmektedir (300). Bu calismada da baslangic asamasindaki
saglam mine ylizeyinin, demineralize mine yiizeyinin ve kontrol gruplari ile tedavi

edilmis mine ylizeylerinin incelenmesi i¢in SEM yontemi tercih edilmistir. Mine 6rnekleri
x500, x2500, x5000 ve x10000 biiytitmede goriintiilenmistir. SEM analizi i¢in grup basina

sadece bir 6rnek kullanilmistir ve SEM goriintiileri kesin sonuglari temsil etmemektedir.

Vickers mikrosertlik analizi ve SEM goriintiileme yontemi
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remineralizasyon ajanlarinin etkinliginin degerlendirildigi ¢alismalarda en sik kullanilan
yontemlerdir (178). Bu durum uygun maliyet ve uygulama kolaylig1 gibi avantajlarina
atfedilebilir (194). Geleneksel SEM analizlerinde numunelerin kuru ve iletken olmasi
gerekmektedir. Bu sebeple iletken olmayan numuneler kurutulduktan sonra vakum altinda
ve argon gazi varliginda iletken bir metal ile kaplanmaktadir. Genellikle kaplama islemi
icin altin kaplama tercih edilmekle birlikte, grafit, platin, iridyum, tungsten, krom ve
osmiyum da kullanilabilmektedir. Bu dogrultuda ¢alismamizda SEM analizi 6ncesi mine
ornekleri Farhad ve ark. (2021) ¢alismasinda oldugu gibi platin ile kaplanarak iletken hale
getirilmistir (132).

Vyavhare ve ark. (2015); CPP-ACP, %10 nanohidroksiapatit ve 1000 ppm floriir iceren
remineralizasyon ajanlarinin ve negatif kontrol grubu olarak distile suyun baslangig ¢liriik
lezyonu iizerindeki remineralizasyon etkinligini Vickers mikrosertlik ve SEM analizi ile
degerlendirdikleri calismada 90,1°lik timol eklenmis distile suda beklettikleri 26
maksiller daimi keser disi 72 saat siireyle demineralizasyon soliisyonunda bekletmislerdir.
12 giin boyunca uyguladiklar1 pH siklusu asamasinda mine 6rneklerini glinde 2 saat
demineralizasyon soliisyonunda, kalan siireler de remineralizasyon soliisyonu olarak
yapay tiikiiriikte bekletmislerdir. Remineralizasyon sonrasi mikrosertlik geri kazaniminin;
nanohidroksiapatit ve floriir grubunda, CPP-ACP grubundan anlamli seviyede daha fazla
oldugunu, ancak iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadigi belirtilmistir. Her gruptan
rastgele sectikleri bir drnege yaptiklar1 SEM analizinde baslangi¢ dl¢limiinde piiriizsiiz
olan mine ylizeyinin demineralizasyon sonrasinda belirgin sekilde artmis porozitelere
sahip oldugunu, CPP-ACP grubunda yiizeyde diizelme goriilmedigini remineralizasyonun
saglanamadigini ya da az meydana geldigini bildirmislerdir. Vyavhare ve ark. (2015)’nin
calismasinda Hoffman ve ark. (301) Karlinsey ve ark. (302) ve Featherstone ve ark. (254)
caligmalarinda oldugu gibi 1000 ppm floriir uygulamasindan sonra demineralize yiizey
tizerinde kalsiyum floriirden olusan kiiresel ¢okeltiler goriildiigii bildirilmistir. Bununla
paralel olarak bizim calismamizda da pH siklusu siiresince floriirlii dis macunu ile
fircalanan mine 6rnekleri lizerinde kalsiyum floriirden olusan kiiresel kalsifiye ¢okiintiiler

izlenmistir. Vyavhare ve ark. (2015)’nin ¢alismasinda, %10 nanohidroksiapatitin 1000
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ppm floriirle benzer remineralizasyon etkinligine sahip oldugu, gilnliik olarak
remineralizasyonu tesvik etmek i¢in 1000 ppm floriire alternatif olarak kullanilabilecegi
bildirilmistir (229). Bizim ¢alismamizda mikrosertlik, yiizey piiriizliiliigii ve bu iki analize
ek olarak SEM analizi bulgularina bakildiginda; floriir i¢eren dis macunu hidroksiapatit
iceren dis macunundan anlamli seviyede daha yiliksek remineralizasyon etkisi
gostermistir. Bu bulguyu elde etmemizde; kullandigimiz hidroksiapatitli dis macununun
%1 hidroksiapatit igermesi, floriirlii dis macununun ise 1450 ppm floriir igermesinin de

etkili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizda Huang ve ark. (2009)’'min c¢alismasinda bildirildigi gibi SEM
goriintiilerinde saglam mine yiizeyinin piiriizsiiz ve biitlinliikk gésteren bir yapida olmasina
karsin yapay ciliriikk lezyonlar1 olusturulduktan sonra mine yiizeyi piiriizsiiz yapisini
kaybedip porozlii bir hale gelmistir. Diger yandan, Huang ve ark. (2009) ¢aligmasindaki
nanohidroksiapatitli dis macunu ile firgalanan mine ylizeyinde demineralizasyon sonrast
olusan  mikroporézitelerin  azaldigi  bulgusu bizim ¢alisma  bulgularimizla
ortlismemektedir. Huang ve ark. (2009)’nin c¢alismasinda yalnizca distile su ile tedavi
edilen yiizeyde bizim g¢alismamizdaki goriintiiye benzer sekilde bal petegi goriintlisii
oldugu bildirilmistir (230).

Rao. ve ark. (2012), sentetik nanohidroksiapatitin mine remineralizasyonunda kullanimini
arastirdiklar1 calismada; 30 adet yapay c¢iiriik olusturulmus insan premolar disi minesi
tizerine %2’lik sodyum floriirlii ve %10’luk nanohidroksiapatin sulu karigiminin
remineralizasyon etkisini  Vickers mikrosertlik ve SEM-EDS analizi ile
karsilastirmiglardir. Calismada %2’°lik n6tr sodyum floriir ¢ozeltisinin 20 g sodyum floriir
tozunun distile suda ¢oziilmesiyle hazirlandigi, nanohidroksiapatit tozunun kristal
boyutunun 50-100 nm uzunlugunda ve 20-40 nm genisliginde oldugu belirtilmistir. Her
ornege 15 sn boyunca 200 gr kuvvet uygulanarak en az 150 pm araliklarla 3 ayr1 yerden
girinti olusturularak mikrosertlik degerleri dl¢iilmiistiir. Analiz sonuglarina goére %10’luk
nanohidroksiapatit grubunun biyolojik mineye daha yakin bir ylizey morfolojisi
gosterdigini, mine mineral igerigindeki kalsiyum ve fosfat artisinin hidroksiapatitli grupta
daha fazla oldugunu ve ylizey mikrosertligi geri kazaniminin nanohidroksiapatit grubunda
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baslangi¢ seviyesine daha yakin oldugunu bildirmislerdir. Bununla birlikte biyomimetik
nanohidroksiapatitin  baslangi¢ ¢iiriik lezyonlarinda remineralizasyon amaciyla
kullanilabilecek bir ajan oldugunu ancak notr kosullar altinda hidroksiapatitin tam olarak
remineralizasyon saglayamadigini; asidik ortamda iyon salinimini ve yiizeye penetrasyon
derinligini arttirarak daha etkin ve hizli remineralizasyon etkisi gosterdigini

bildirmislerdir (303).
Bossu ve ark. (2019) 500 ppm floriir, 1400 ppm floriir, nanohidroksiapatit igeren ii¢ dis

macununun (Biorepair®, Coswell S.p.A., Funo, Bologna, Italy). siit disi minesindeki
remineralizasyon etkinligini inceledikleri calismanin SEM analizinde nanohidroksiapatit
iceren macunla tedavi edilmis ylizeylerin floriirli macun gruplarmna gore diizgiin ve
plrtizsiiz bir ylizey gosterdigini bildirmislerdir (304). Bunun aksine bizim ¢alismamizin
SEM goriintiilerinde floriirlii dis macunu ile fircalanan mine 6rnegi saglam mine ylizeyine

daha yakin bir yiizey sergilemistir.

Daas ve ark. (2018) yapay clrik lezyonu olusturulmus daimi premolarlarin
remineralizasyonunda sodyum floriir vernigi (Clinpro™) ve nanohidroksiapatitli dis
macunu (Desensibilize Nano P, Brazil) ajanlarinin etkinligini karsilastirdiklar1 calismanin
SEM analizinde iki grubunda yiizeyde piiriizliiliik olusturdugunu ancak sodyum floriir
vernigi grubunda yedi giinlilk pH siklusundan sonra pordzite alanlarinin tekrar ortaya
¢iktigin1 nanohidroksiapatit grubunda ise daha uzun siire minenin piiriizsiiz yiizeyinin

korundugunu bildirmislerdir (305).

Tschoppe ve ark. (2011) sigir dislerinin mine ve dentininde yaptig1 remineralizasyon
caligmasinda floriirlii ve nanohidroksiapatitli dis macunlarini transvers mikroradyografi
ile karsilagtirmig; aminfloriirlii (Elmex Kariesschutz; GABA, Lorrach, Germany) dis
macununa kiyasla nanohidroksiapatit igeren iki farkli dis macununun (BioRepair
Sensitive; Dr. Kurt Wolff, Bielefeld, Almanya ve ApaCare; Cumdente, Tiibingen,

Almanya) daha yiiksek remineralizasyon etkinligi gosterdigini bildirmislerdir (231).
Grewal ve ark. (2018) yaptiklar1 ¢alismada sodyum monoflorofosfat, amin floriir ve

nanohidroksiapatit igeren dis macunlarmin siit ve daimi dis mine yiizeylerindeki
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remineralizasyon potansiyeli Vickers mikrosertlik, SEM-EDS analizleri ile
degerlendirmistir. Mikrosertlik analizinde 10 sn boyunca 500 gr kuvvet ile 3 yerden girinti
olusturulup elde edilen degerlerin ortalamalar1 alinmistir. x1000 ve 2000 biiyiitmedeki
saglam mine goriintiilerinde yiizey topografyasi piiriizsiizken demineralize minenin
gbzenekli goriiniimde oldugu bildirilmistir. Her {i¢ dis macunun da demineralize yiizeyleri
remineralize ettigi ancak saglam mineye en yakin yiizey goriintiisiiniin amin floriir
uygulanan grupta elde edildigi bildirilmistir. Nanohidroksiapatit grubunda, dogal mine
ylizey topografisine benzemeyen mine yiizeyinde birikmis kalin bir tabaka gozlemlendigi,
gbzenekli demineralize ylizeyin tamamen bu tabaka tarafindan kaplandig: bildirilmistir.
Grewal ve ark. (2018)’nin ¢alismasinda nanohidroksiapatitli dis macununun hem siit ve
hem daimi dislerdeki remineralizasyon etkinligi floriir iceren dis macunlarindan yiiksek
bulunmustur (306). Buna karsin Chandru ve ark. (2020)’nin ¢alismasi Tschoppe ve ark.
(2011) ve Grewal ve ark. (2018)’nin ¢alismasi ile paralellik gdstermemektedir. Chandru
ve ark. (2020) ii¢ farkli dis macununun baglangi¢c mine lezyonu olusturulmus 62 daimi
keser disin remineralizasyonu iizerine etkisini inceledikleri c¢alismada Vickers
mikrosertlik ve SEM analizi yapmistir ve floriir iceren dis macununun (Colgate®
Sensitive Plus) hidroksiapatit i¢ceren dis macunundan (Biorepair® Toothpaste) daha fazla
mikrosertlik geri kazanimi sagladigi bildirmis, SEM bulgularmma gore ise
demineralizasyon sonrasit olugsmus ylizey diizensizliklerinde maksimum azalma
gosterdigini  bildirmislerdir (307). Bu bulgu c¢alismamizin bulgular1 ile benzerlik

gostermektedir.

Carvalho ve ark. (2014) nin nanohidroksiapatit (Desensibilize Nano P®), CPP-ACP (MI

Paste Plus®) ve flor vernigin (Duraphat®) remineralizasyon potansiyelini mikrosertlik
analizi ile karsilastirdig1 ¢alismada nanohidroksiapatit iceren ajanin flor vernige gore daha
1yl remineralizasyon etkisi gosterdigi bildirilmistir. CPP-ACP ajaninin ise mikrosertlik
geri kazanimi saglamadigi bildirilmistir (308). Bu sonug Salinovic ve ark.

(2021) galismasi ile farklilik gostermektedir. Salinovic ve ark. (2021) %35 NaF iceren
CPP-ACP (MI Varnish®, nanohidroksiapatit (Megasonex®) ve 22.600 ppm floriir igeren
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(B3M™  Clinpro™ White Varnish) ii¢ farkli ajanin demineralize edilmis mine
remineralizasyon iizerine etkisini Vickers mikrosertlik ve SEM-EDS analizi ile
degerlendirdikleri ¢alismasinda MI vernik® diger iki ajana gore daha yiiksek mikrosertlik
geri kazanimina saglamis, diger iki grubun mikrosertlik geri kazanimi arasinda anlamli
bir fark bulunmadig: bildirilmistir. SEM analizinde tiim gruplarda diizensiz bir mine
ylzeyi ve gozenekler izlendigi, EDS bulgularina gore en yiiksek mineral igerigi MI
vernik® grubunda gdzlenmistir. Calismada CPP-ACP ajaninin diger iki ajana gére daha
iyi remineralizasyon etkisine sahip oldugu sonucuna varilmistir (294).

Itthagarun ve ark. (2010) %10’luk nanohidroksiapatitli dis macunu, 950 ppm floriir iceren
dis macunu ve floriir veya hidroksiapatit icermeyen dis macununun yapay c¢iiriik
tizerindeki remineralizasyon etkinligini karsilastirdigi ¢alismada, mikroradyografi ve
polarize 151k mikroskobu analizlerine gére %10’ luk nanohidroksiapatitli dis macununun
baslangig ciirlik lezyonlarinin ilerlemesini durdurmada 950 ppm sodyum floriir i¢eren dis

macunu ile benzer etki gosterdigini bildirmistir (209).

Huang. ve ark. (2009)’nin %1, %S5, %10, %15’lik farkli konsantrasyonlardaki distile su
ve nanohidroksiapatit tozuyla hazirlanmis nanohidroksiapatit soliisyonlarimin
remineralizasyon etkinligini gruplar aras1 ve pozitif kontrol grubu olan 1000 ppm NaF
sollisyonu ile karsilastirdig1 calismada Knoop yiizey mikrosertligi ve SEM analizi
yapilmustir. Yiizey mikrosertligi 6l¢iimleri; baslangig, demineralizasyon sonrasit ve
ajanlarin uygulandig1 3., 6., 9. ve 12. giinde gerceklestirilmis ve ylizey mikrosertligi geri
kazanimi yiizde bazinda hesaplanmistir. En ¢cok mikrosertlik geri kazanim yiizdesini
%15°1ik nanohidroksiapatit uygulanan Ornekler gosterirken en diisiik oranin %1 lik
nanohidroksiapatit ile tedavi edilen grupta oldugu bildirilmistir. Nanohidroksiapatit
konsantrasyonu %10'un altinda oldugunda, yiizey mikrosertligi geri kazanim yiizdesinin
artan nanohidroksiapatit konsantrasyonuyla birlikte arttigi ve pH dongiisiiniin farkli
zamanlarinda yapilan 6l¢iimlerde %10 ve %15°lik nanohidroksiapatit gruplarinin etkisi
arasinda 6nemli bir fark olmadigi bildirilmistir. SEM analizinde, nanohidroksiapatit
partikiillerinin demineralize mine ylizeyinin hiicresel yapis1 iizerinde homojen sekilde

biriktigi ve yeni yiizey tabakalar1 olusturdugu bildirilmistir. Huang. ve ark. (2009) bu
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calismada nanohidroksiapatitin baslangic mine lezyonlarint remineralize etme
potansiyeline sahip oldugunu ve %10 nanohidroksiapatit konsantrasyonunun erken mine
cuiriiklerinin remineralizasyonu i¢in optimum konsantrasyon olabilecegini bildirmistir

(230).

Najibfard ve ark. (2011) nanohidroksiapatit iceren dis macunlarinin erken c¢iiriik
lezyonlar1 iizerindeki remineralizasyon potansiyelini inceledikleri in situ ¢alismada 30
yetiskin tarafindan kullanilan bir agiz i¢i aparey araciligi ile demineralize mine bloklarina
28 giin boyunca %5 nHAP (Apagard® nHAP toothpaste, Sangi Co., Japan; B), %10
nHAP (Apagard® nHAP toothpaste, Sangi Co., Japan) ve 1100 ppm floriir iceren (Crest
® Cavity Protection, Procter & Gamble, Cincinnati, OH, USA) dis macunlar1 uygulayip
mikroradyografi analizi ile degerlendirme yapmislardir. Huang ve ark. (2009)’nin in vitro
caligmasi ile uyumlu olarak Najibfard ve ark. (2011) nanohidroksiapatit iceren ajanlarin
floriir icerenlere alternatif olarak kullanilabilecek kadar benzer remineralizasyon etkisi
gosterdigini ve bu etki i¢in en uygun konsantrasyonun %10’luk nanohidroksiapatit igeren
dis macunu oldugunu bildirmislerdir (309). Bu calismaya benzer olarak, Amaechi ve ark.
(2019)’nin baslangi¢c ciirtiklerinde hidroksiapatit ve 500 ppm floriir igceren iki dis
macununun remineralizasyon potansiyelini degerlendirdikleri in situ calismada 30
yetiskin tarafindan takilan agiz i¢i aparey araciligl ile demineralize siit disi mine
bloklarina %10 hidroksiapatit igeren dis macunu ve 500 ppm amin floriir igeren dis
macunu uygulanmistir. Mikroradyografi bulgularina gore %10 hidroksiapatit iceren dis
macununun 500 ppm floriir iceren dis macunlariyla benzer remineralizasyon etkisine
sahip oldugu, ikisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 bildirilmistir

(310).

Huang ve ark. (2011)’nin sigir dislerindeki baslangi¢ c¢iiriik lezyonlarinda %10’luk
nanohidroksiapatit ve mikro hidroksiapatitin remineralizasyon potansiyelini
karsilastirdig1 ¢alismada; hidroksiapatit boyutunun remineralizasyonu etkiledigi, nano
hidroksiapatit iceren karigimdaki kalsiyum konsantrasyonunun mikro hidroksiapatit
iceren karigimdaki kalsiyum konsantrasyonundan onemli 6l¢iide daha fazla oldugu
bildirilmistir. Bunu; nanohidroksiapatitin zayif kristalli nano pargaciklarinin olmasinin bir
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sonucu olarak gormiiglerdir. Kalsiyum konsantrasyonunun yiikselmesi oral sivilarin
hidroksiapatit ile doygunlugunun artmasina neden olup bunun da lezyonlarda apatitik
mineral birikimini destekleyip remineralizasyonu tesvik edecegini bildirmislerdir.
Remineralizasyon i¢in gerekli olan serbest kalsiyum i¢in daha {istlin bir kaynak olan
nanohidroksiapatitin mikro boyuttaki hidroksiapatitten daha iyi remineralizasyon
sagladigimm  ve etkili bir antikaryojenik  ajan  oldugunu  bildirmislerdir.
Nanohidroksiapatitin remineralizasyon etkisinde boyut, kimyasal bilesim ve mine
apatitine yapisal benzerlik gibi 6zelliklerin 6nemli rol oynadig1 bildirilmistir. Huang ve
ark. (2011)’nin ¢alismasinda Knoop kesitsel mikrosertlik ve polarize 151k mikroskobu
analizleri nanohidroksiapatitin ¢liriigiin lezyon gdvdesinden ziyade dis katmanda daha
fazla mineral birikmesine sebep oldugu bildirilmistir. Yiiksek oranda mineralize olmus
ylizey tabakasi tarafindan mineral iyonlarinin lezyonun derin bolgelerine difuze olmasinin
engellenmesi,  ¢alismada  nanohidroksiapatit ile tam  remineralizasyonun
saglanamamasinin nedeni olarak aciklanmistir. Huang ve ark. (2011)’nin ¢alismasinda
mikro boyuttaki hidroksiapatitin; mine apatitindekilere benzer kimyasal bilesenlere sahip
olmasina ragmen, ayni pH ve konsantrasyonda nanohidroksiapatit ile karsilagtirildiginda
hafif bir remineralizasyon etkisi gosterdigi bildirilmistir. Bu durumun nedeninin mikro
hidroksiapatit kullanildiginda kalsiyum ve fosfat iyonlarinin lezyona iletilmesinin sinirlt
olusu olabilecegi bildirilmistir. Buna ek olarak, daha biiylik boyutlar1 nedeniyle mikro
boyuttaki hidroksiapatitin, mine yiizeyinde rastgele birikmis oldugu ve diizensiz yapilar
olusturdugu bildirilmistir. Ayrica Huang ve ark. (2011)’nin ¢calismasinda

nanohidroksiapatitin farkli pH degerlerindeki etkinligi de degerlendirilmis, 7,0 nin altina
diisen pH degerlerinde etkinliginin arttig1r bildirilmistir. pH diistiikkce daha yiiksek
konsantrasyonlarda kalsiyum ve fosfat salinmasi goéz Onilinde bulundurularak
nanohidroksiapatit etki mekanizmasinin kalsiyum fosfat rezervuari olarak rol almasi,
mine minerallerinin doygunluk durumunun korunmasi bdylece demineralizasyonu
engelleyip remineralizasyon saglamasi olarak aciklanabilecegi One siiriilmiistiir (116).
Huang ve ark. (2011)’nin ¢aligmasinin bulgular1 g6z 6niinde bulunduruldugunda mevcut

calismamizda kullandigimiz hidroksiapatitli dis macununun kisitli remineralizasyon
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gostermesinin, icerdigi %1 hidroksiapatitin mikro boyutta olmasindan kaynakl
olabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica Huang ve arkadaglari, 12 giin pH siklusu yapilan bu
calismada nanohidroksiapatitin kisa siireli uygulanmasmin da remineralizasyon
etkinligini azaltacagini bildirmislerdir. Bu bilgiye dayanarak, calismamizda kullandigimiz
dis macunlarinin 7 giinliik pH siklusu boyunca uygulanmis olmasi da nanohidroksiapatitin
remineralizasyon etkinligini kisitlamis olabilecegi diisiintilmektedir. Comar ve ark. (2013)
nanohidroksiapatit, floriir ve hem nanohidroksiapatit hem floriir iceren ¢alisma
gruplarmin  sigir mine ve dentinindeki demineralizasyonu engelleme etkilerini
karsilastirdigi calismada bizim ¢alismamizda oldugu gibi 7 giinliik pH siklusu boyunca
ornekleri giinde 6 saat demineralizasyon soliisyonunda 18 saat remineralizasyon
soliisyonunda bekletmistir. Calismada floriir gruplar1 nanohidroksiapatit gruplarina gore
remineralizasyonda daha iistiin bulunmustur. Nanohidroksiapatit gruplarmin ise floriir

icerip icermemesi farketmeksizin in vitro demineralizasyonu azaltamadig: bildirilmistir.

Floriiriin, nanohidroksiapatite ilave edildiginde remineralizasyon etkisinin azalmasinin
NaF ve HAP arasindaki olasi bir reaksiyon sonrasi ¢oziiniir floriir oraninin azalmasiyla
iligki olabilecegi bildirilmistir (114). Huang ve ark. (2011)’nin ¢alismasinda bildirildigi
gibi Comar ve ark. (2013)’nin ¢alismasinda da nanohidroksiapatitin lezyon gévdesinden
daha ¢ok lezyonun dis katmaninda mineral birikimine sebep oldugu one siiriilmiis ve
yiiksek oranda mineralize ylizey tabakasinin mineral difuzyonuna engel oldugu ve bu
sebeple nanohidroksiapatit ile tam remineralizasyon saglanamamis olabilecegi

bildirilmistir (116).

Mielczarek ve ark. (2014)’nin 1450 ppm floriirlii dis macunu (Blend-a-Med®) ve
nanohidroksiapatit iceren 1450 ppm floriirli dis macununun (ApaCare®)
remineralizasyon potansiyelini karsilastirdiklar1 c¢alismada insan disi mine yiizey
mikrosertligi Vickers mikrosertlik cihazi ile degerlendirilirken, yiizey piiriizliliglini
degerlendirmek i¢in profilometre kullanilmistir (297). Bizim ¢aligmamizla uyumlu olarak
demineralizasyon sonrasi tiim gruplarda mikrosertlik degeri istatistiksel olarak anlamli
seviyede azalirken remineralizasyon sonrasi anlamli seviyede artsa da hicbir grubun

baslangi¢ mikrosertlik degerine ulasamadigi bildirilmistir. Yiizey piiriizliiliigii degeri ise
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demineralizasyon sonrasi tiim gruplarda artmig remineralizasyon sonrasinda ise yalnizca
negatif kontrol grubu olan distile su grubunda arttig1 bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda
da bu c¢alisma ile paralel sekilde demineralizasyon sonrasi tiim gruplarda yiizey
plrtizliliigii artmis, remineralizasyon sonrasi ise sadece distile su grubunda artarken diger
gruplarda anlamli seviyede azalmistir. Mielczarek ve ark. (2014)’nin c¢alismasinda
floriirli dis macunu grubu ylizey piirizliligiinde hafif bir azalma gosterirken
nanohidroksiapatit eklenmis floriirlii dis macunu grubunun daha yiliksek bir azalma
gosterdigi bildirilmistir. Daha 6nce Comar ve Huang’in ¢alismalarinda bildirildigi gibi
(114,116) bu ¢alismada da remineralizasyon siireciyle baglayan apatit birikiminin, yiiksek
oranda mineralize olmus yiizeysel tabakanin meydana gelmesine neden oldugu; ve bu
tabakanin asitlerin minenin daha derin bolgelerine diflizyonunu engelleyerek
demineralizasyon ilerlemesini azalttigimin varsayildigi belirtilmistir. Yiizeysel mine
tabakas1 tarafindan minenin daha derin boélgelerine mineral iyon diflizyonunun

engellenmesi sorunu bir¢ok makalede tartisilmistir (256,311-313).

Erozyon lezyonu olusturulmus daimi dis minesi {izerinde, floriir iceren (ApaCare® 1450

ppm F, %]l nanohidroksiapatit) ve floriir igermeyen (Prevdent® %2,25
nanohidroksiapatit) iki farkli nanohidroksiapatitli ve bir adet floriir i¢eren (Paradontax®

1450 ppm) dis macununun remineralizasyon potansiyelinin in situ kosullarda
degerlendirildigi bir tez ¢aligmasinda, Vickers yiizey mikrosertlik analizi ve SEM-EDX
analiz yontemleri kullanilmistir. Yapilan mikrosertlik analizine gére nanohidroksiapatit
iceren dis macunlarinin, yalnizca floriir iceren dis macununa kiyasla istatistiksel olarak
anlaml diizeyde daha yiiksek mikrosertlik geri kazanimi sagladig bildirilmistir. SEM
goriintiilerinde, nanohidroksiapatit igeren dis macunu gruplarinda mine ylizeyinde
mineral ¢okeltileri gézlemlenmis ve bu bulgularin mikrosertlik bulgularini destekledigi
bildirilmistir. EDX analizine gore; nanohidroksiapatit i¢eren dis macunu uygulanan
gruplarda, yedi giinlilk uygulama sonunda kalsiyum ve fosfat iyonlarmin agirlik¢a
oranlari, floriir igeren dis macunu grubuna gore istatistiksel olarak anlamli seviyede daha

yiiksek bulunmustur. Calismada bu bulgulara sebep olan mekanizma, nanohidroksiapatit
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iceren macunlarin mine yiizeyinde benzer oranlarda kalsiyum ve fosfat birikimine yol

acarak demineralize mine dokusunun onarimini saglamasi ile agiklanmistir (314).

Uysal ve ark. (2022) baslangi¢ mine ¢iiriigii olusturulmus 40 adet siit kesici diste sirasiyla
floriir igerikli (Signal Kids®), CPP-ACP igerikli (GC Tooth Mousse™),
nanohidroksiapatit icerikli (Prevdent Enamel Repairs®, Rewhetining, Desensitizing),
kalsiyum gliserofosfat igerikli (R.O.C.S® Kids Fruity Cone) dis macunlariin
mikrosertlik {izerine etkisini in vitro olarak degerlendirdikleri ¢alismada, bizim
calismamizda oldugu gibi demineralizasyon sonrasi tiim gruplarda mikrosertlik degerinin
azaldigini, 7 giinliik pH siklusu sonunda yapilan analizde ise Vickers mikrosertlik analizi
bulgularina gore dis macunlarinin mikrosertlik degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadigini bildirmislerdir (238). Bizim ¢alismamizda ise bu ¢alisma
bulgularinin aksine floriirlii dis macunu, nanohidroksiapatit i¢eren dis macununa gore

anlamli seviyede daha fazla remineralizasyon saglamistir.

Mevcut calismada hidroksiapatit igeren ¢ocuk dis macunu olarak remineralizasyon
etkisini degerlendirdigimiz Zubio Kids® dis macunu grubunda, baslangi¢c mikrosertlik
degeri demineralizasyon ve remineralizasyon sonrasi degerlere gore daha yiiksek
bulunmustur. 7 giinliik pH siklusu siiresince firgalama sonrasi dl¢iilen mikrosertlik degert,
demineralizasyon sonras1 degere gore istatistiksel olarak anlamli seviyede artmis olsa da
hidroksiapatitli dis macunu mikrosertlik geri kazaniminin en az oldugu grup olmustur.
Distile su grubunun fir¢alama sonrasit mikrosertlik geri kazanimi ile hidroksiapatitli dis
macunu grubunun mikrosertlik geri kazanimi arasinda anlamli bir fark bulunmamustir.

Literatlirde bulgularimizla paralellik gdstermeyen c¢aligmalarin bulunmasi, kullandigimiz
Zubio® Kids dis macunundaki hidroksiapatit konsantrasyonunun %1 olmas1 ve icerdigi
hidroksiapatit pargaciklarinin  mikro boyutta olmasi ile iliskili olabilecegi

diistiniilmektedir.
Ribeiro ve ark. (2023)’nin; 1500 ppm floriir, hidroksiapatit (%5-10), propolis (%1-2),

ksilitol (%2-3) igeren dis macunlarinin 162 adet sigir minesi iizerinde ¢liriikk onleyici

etkisini inceledigi ¢aligmada; metabolik aktivite analizi, koloni olusturan birimler analizi
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ve transvers mikroradyografi analizlerine gore 1500 ppm floriirlii dis macunu ve tim
ajanlarin en yiiksek konsantrasyonu flor ile birlestirildiginde demineralizasyonu azaltma
ve remineralizasyonda olasi bir artig etkisi gosterirken; karyojenik bakterilere karsi asil

antimikrobiyal etkiyi propolis ve ksilitoliin gdsterdigi bildirilmistir (315).

Amalina ve ark. (2017)’nin propolis, CPP-ACP ve bu iki ajanin kombine kullaniminin
(CPP-ACP ve %4 Propolis) remineralizasyon etkinligini inceledikleri calismada %350°’lik
fosforik asitle yapay c¢iiriik olusturduklari daimi premolar disler iizerinde baslangig,
demineralizasyon sonrasi ve remineralizasyon sonrasi yaptiklar1 Vickers mikrosertlik
analizi sonucu li¢ grup arasinda anlamli bir fark bulunmadigi bildirilmistir. Bununla
birlikte, SEM goriintiilerinde yalnizca propolis iceren grubun mine yiizeylerinde bal
petegi gorlinlimiinde demineralize alanlar gozlenirken, CPP-ACP igeren gruplarin mine

ylizeyinin daha homojen oldugu bildirilmistir (316).

Wassel ve ark. (2017)’nin propolis, kitosan ve misvak ile bu ajanlarin floriir ile kombine
kullaniminin remineralizasyon potansiyellerini siit disi mineleri iizerinde inceledikleri
calismada propolisin kontrol grubu olan sodyum floriir ajanindan daha diisiik
remineralizasyon potansiyeline sahip oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte floriiriin
propolis ile kombine kullanimi ile remineralizasyon potansiyeli ve S Mutans’a karsi

antimikrobiyal etkinliginin arttig1 bildirilmistir (317).

Bhat ve ark. (2015) propolis igerikli (Forever Bright Toothgel®), misvak igerikli
(Meswak® Toothpaste), floriir icerikli (Colgate® Total) dis macunlarinin plak onleyici
etkilerini karsilastirdiklar1 calismada ve baslangictan 24 saate kadar plak olusumunu
azaltmada en etkili macunun propolis i¢eren oldugu ve bunu floriirlii ve misvak igerikli

dis macununun takip ettigini belirtmislerdir (318).

Ozalp ve ark. (2014) yaptiklar1 ¢alismada, propolis ve kitosan bazli dis macunlar ile
flortirlii dis macununun saglikli ve demineralize siit disi minelerinde olusturdugu
fircalama asinma derinliklerini  karsilastirmistir.  Saglikli  minenin profilometrik
analizinde; propolisli dis macunu grubunun mine yiizeyinde olusturdugu asinma degeri,

Elmex® 500 ppm floriir iceren ¢ocuk dis macunundan istatistiksel olarak anlamli
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seviyede diisiik bulunmustur. Demineralize minede ise en az fircalama asinma degeri
kitosan bazli dis macununda goriilse de diger gruplar ile arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadigi bildirilmistir. Floriir igeren dis macunlarinin, floriir
iceriklerinin remineralize edici etkileri nedeniyle, floriirsiiz dis macunlarina gore yapay
cliriik lezyonlu dislerde daha az firgalama asinmasina neden olabileceginin diisiiniildigi
bu calismada; kullanilan 500 ppm floriir iceren dis macununun demineralize siit dis
minesinde olusturdugu aginmanin, macunun i¢erdigi floriir miktarinin az olmasi nedeniyle

diger dis macunlarinin olusturdugu asinma ile benzer seviyede oldugu belirtilmistir (85).

Calismamizda propolis igeren Glimo Alfa® ¢ocuk dis macunu, Zubio Kids®
hidroksiapatitli ¢ocuk dis macunundan istatistiksel olarak anlamli seviyede daha fazla,
1450 ppm floriir igeren Oral-B Junior® ¢ocuk dis macunundan anlamli seviyede daha az
mine mikrosertlik geri kazanimi saglamistir. Glimo Alfa® propolisli dis macunu ile
BGood Care® teobrominli dis macunu gruplarinin mikrosertlik geri kazanimi arasinda

anlamli bir fark bulunmamaktadir.

Yapilan ¢aligmalarda teobrominin fare disleri lizerinde mine dokusunun apatit yapisini
giiclendirdigi ve kristal boyutunu arttirdigi bildirilmis, daha sonra insan dislerinin
mineralizasyonuna olan etkisinin degerlendirildigi bircok calisma gergeklestirilmistir

(123,133,134,224,319).

Farhad ve ark. (2021) asit jeli ile yapay ciiriik olusturulmus 90 adet insan premolar disi
tizerinde 200 mg/L teobromin ve %0,05 sodyum floriir soliisyonunun remineralizasyon
etkisini karsilastirdiklar1 caligmalarinda yedi giinliik pH siklusu sonunda Vickers ucu ile
15 saniye siireyle 200 gr kuvvet uygulanarak gerceklestirilen mikrosertlik 6l¢iimiine gore
en yiiksek mikrosertlik geri kazanimini teobromin soliisyonunun sagladig: bildirilmistir.
EDS analizinde teobromin soliisyonu uygulanan mine yiizeyinde floriir soliisyonu

uygulanan ylizeye gore daha fazla kalsiyum birikimi oldugu bildirilmistir (132).

Durhan ve ark. (2021) teobromin igeren dis macununun erken ¢ocukluk cagi ¢iirtikleri
tizerine koruyucu etkisini degerlendirdigi klinik ¢alismada; yaslar1 dort ile bes arasinda
degisen erken cocukluk ¢agi ¢iiriigiline sahip 26 ¢ocukta, 500 ppm floriirlii (Colgate Kids®

dis macunu) ve teobrominli dis macunu (TheodentTM Kids®) kullaniminin ¢iiriik
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lezyonu bulunan dislerdeki remineralizasyon etkilerini karsilagtirmislardir. Yapilan klinik
muayene ve Lazer Floresans (DIAGNODent pen, KaVo, Biberach,

Almanya) analizlerine gore her iki dis macunu grubu da istatistiksel olarak anlamli
seviyede remineralizasyon etkisi gosterdigini bildirmislerdir. Calismada tiikiiriik pH’1,
tamponlama kapasitesi ve tiikiiriik S. Mutans testi de yapilmistir. Bir ay sonunda elde
edilen bulgulara gore iki dis macunu da tiikiiriik tamponlama kapasitesinde istatistiksel
olarak anlamli bir artig saglamis, teobromin igeren dis macunu tiikiiriik pH'in1 arttirmada
floriir iceren dis macununa gore iistiin etkinlik gostermistir. S.mutans seviyelerini azaltma
etkinlikleri degerlendirilen mikrobiyolojik analizde her iki macun da istatistiksel olarak
anlamli olmayan bir diisiis saglayarak antibakteriyel etki gdstermistir. Caligma sonucunda
teobromin igeren dis macunlarinin beyaz nokta lezyonlarini remineralize etmede etkili bir
ajan olarak diisiiniilebilecegini floriire alternatif olarak kullanilabilecegini bildirmislerdir

(320).

Literatiirde teobromin ajaninin herhangi bir remineralizasyon etkisi bulunmadigin
bildiren ¢aligmalar da mevcuttur. Thorn ve ark. (2020) farkli konsantrasyonlarda floriir ve
teobromin igeren soliisyonlarin yapay baslangic mine lezyonu olusturulmus 272 sigir disi
tizerinde remineralizasyon etkisini degerlendirdikleri calismada 0.2 ppm ve 1 ppm floriir
soliisyonu ile 0-10-100-200 ppm teobromin soliisyonunu 5,5 ve 7,0 pH degerlerinde
karsilagtirmis, Knoop mikrosertlik analizine gore floriir soliisyonu grubunda artan floriir
konsantrasyonu ve artan pH degeri ile mikrosertlik degerinin de arttigin1 ancak teobromin
sollisyonunda teobrominin artan konsantrasyonlarina ragmen hicbir pH seviyesinde
mikrosertlik degerinde artis saglamadigi ve remineralizasyona herhangi bir etkisinin
bulunmadigini belirtip mevcut verilere dayanarak teobrominin ¢iiriik 6nleyici ajan olarak
onerilmemesi gerektigini belirtmislerdir (133). Farooq ve ark. (2021) flortirlii biyoaktif
cam ve teobromin iceren dis macununun mine yiizey mikrosertligi ve piiriizliiliigiine
etkisinin inceledikleri calismada teobrominli dis macununun tek bagina kullaniminin mine
ylzey piiriizliigiinii azaltma ve mine mikrosertligini arttirmada etkisi olmadigim
bildirmiglerdir. Yiizey piriizliiliigii maksimum teobromin ve floriirlii biyoaktif camin

birlikte kullanildig1 dis macununda azalmistir ve bunu yalnizca floriirlii biyoaktif camin

105



oldugu dis macunu grubu takip etmistir. Maksimum mikrosertlik artis1 ise yine teobromin
ve floriirlii biyoaktif camin birlikte var oldugu dis macunu grubunda goriilmiistiir ve bunu

yalnizca biyoaktif cam igeren dis macunu grubu takip etmistir (321).

Amaechi ve ark. (2013) calismasinda; yapay cliriikk olusturulmus insan daimi disleri
tizerinde, 0,0011 mol/L teobromin ¢ozeltisi ile 0,0789 mol/L NaF iceren dis macunu
¢ozeltisinin remineralizasyon potansiyelleri; 28 giinliik pH siklusu kullanilarak yiizey
mikrosertligi, transvers mikroradyografi (TMR) ve SEM-EDS analiz yontemleri ile
degerlendirilmistir. Calisma bulgularima goére, hem teobromin hem de floriir iceren
gruplarda ylizey mikrosertliginde istatistiksel olarak anlamli bir artis tespit edilmis, bu
artisin teobromin grubunda daha belirgin oldugu raporlanmistir. SEM-EDS analizine gore
ise iki grupta da mine yiizeyinde kalsiyum birikimi gézlenmis, ancak gruplar arasi farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig: ifade edilmistir. Ayrica bu ¢aligmada, molekiiler
yogunluk bazinda bakildiginda bu remineralizasyon etkilerini gostermeleri i¢in gereken
teobromin miktarinin (0,0011 mol/L) gereken floriir miktarindan (0,0789 mol/L) 71 kat
daha az oldugu vurgulanmistir (319). Bu bulgular, Lippert ve ark. (2017) tarafindan 5
giinliik pH siklusu protokoliiyle ve ayni teobromin konsantrasyonu kullanilarak
gerceklestirilen ¢alismanin sonuclariyla ortiismemektedir. Caligmada 1.1 mM teobromin
sollisyonunun mine mikrosertlik geri kazanimi yiizdesi 226 ppm ve 452 ppm floriir iceren
gruplarina diisiik bulunmustur (322). Amaechi ve ark. (2013) ve Lippert ve ark. (2017)
calisma bulgularimin Ortligmemesinin  ajanin  uygulama siiresi ile iliskili oldugu
diistiniilmektedir.

Qasthari ve ark. (2018), teobromin (Theodent®) ve sodyum monoflorofosfat (SMFP)
(Pepsodent® Sensitive Expert) igeren dis macunlarinin ve kontrol grubu olan distile
suyun (Aquabidest) baslangi¢, demineralizasyon sonrast ve fircalama sonrasi insan
premolar disi minesi yiizey piirlizliiliigiine ve mikrosertligine etkisini inceledikleri in vitro
calismada teobromin i¢eren dis macununun SMFP igeren dis macununa gore mine yiizey
puriizliiliigiiniic daha fazla azalttigimi bildirmislerdir. Calismanin firgalama sonrasi
mikrosertlik degerlerinde bizim calismamizla benzer sekilde deney gruplari ile kontrol

grubu olan distile su arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundugu ancak deney
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gruplarinin mikrosertlik degerleri arasinda anlamli bir fark bulunmadigi bildirilmistir
(287). Bizim ¢alismamizda ise bu bulgulara zit olarak sodyum floriir iceren dis macunu
mine ylizey piirlizliiliigilinii teobromin igeren dis macunundan anlamli seviyede daha fazla
azaltmis, fircalama sonrasi mikrosertlik geri kazanim yiizdesi de floriirlii dis macunu

grubunda anlamli seviyede daha yiiksek bulunmustur.

Golfeshan ve ark. (2021)’nin teobromin ve kafein igeren dogal igerikli dis macunlarinin
flortirlii dis macununa goére insan premolar mine disinin mikrosertligi {izerine etkisini
karsilastirdiklar1 ¢alismada floriirlii dis macununun en yiliksek mikrosertlik artisini
sagladig1 ve teobrominli dis macunu ile aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadig: bildirilmistir (207). Nakamoto ve ark. (2016) yaptiklar1 ¢alismada bizim
calisma bulgularimizin aksine teobromin ve floriiriin ayni remineralizasyon etkilerine
sahip oldugunu bildirmislerdir (127). Nasution ve ark. (2014) yaptiklar1 caligmada floriir
ve teobrominin remineralizasyon etkinligini Vickers mikrosertlik analizi ile
karsilastirmiglardir. Ortodontik tedavi nedeniyle ¢ekilen premolar disler {lizerinde
gerceklestirilen ¢aligmada her iki ajanin da remineralizasyon saglamada etkili oldugu
ancak floriiriin teobrominden daha yiiksek bir remineralizasyon etkisine sahip oldugunu

bildirmislerdir (323). Ayrica Premnath ve ark. (2019) teobromin i¢eren (Theodent®), NaF
ve £-TCP iceren (Clinpro®), 1450 ppm amin floriir igeren (Amflor®) dis macunlarinin

yapay ciiriik olusturulmus insan disleri tizerindeki remineralizasyon etkilerini yedi giinliik
pH siklusu protokolii kullanarak konfokal lazer taramal1 mikroskop ile degerlendirdikleri
in vitro ¢alismada teobromin igeren dis macununun minedeki baslangi¢ lezyonlarini
remineralize etmede etkili oldugunu ancak floriir igeren dis macunlar1 kadar etkili
olmadigint belirtmislerdir. Her iki ajanin da remineralizasyon etkisinin bulunmasi ve
florlirlin teobrominden daha {istiin remineralizasyon etkinligi gostermesi bulgulari

calismamizla parallelik gostermektedir (134).

Yapilan bir tez calismasinda 8 giinliik pH siklusu protokolii kullanilarak 500 ppm ve 1450
ppm floriir i¢eren ¢ozeltiler ile 200 mg/dl ve 500 mg/dl konsantrasyonundaki teobromin

¢ozeltilerinin yapay c¢iiriik olusturulmus sigir disi minesi lizerindeki remineralizasyon
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etkileri Knoop mikrosertlik testi ve SEM-EDX analizleri degerlendirilmigtir. Tim
gruplarda, tedavi sonrasinda 6lgiilen kalsiyum ve fosfor degerlerinin, demineralizasyon
sonrasindaki degerlere kiyasla istatistiksel olarak anlamli1 sekilde arttig1 tespit edilmistir.
Ayrica, mikrosertlik degerleri ve kalsiyum diizeyleri agisindan 1450 ppm floriir ¢ozeltisi
ve 500 mg/dl teobromin ¢ozeltisinin diger gruplara gore istatistiksel olarak anlaml
seviyede daha iistiin oldugunu; 500 mg/dl teobromin ¢ozeltisinin, 1450 ppm floriir iceren
cozeltiye benzer seviyede mikrosertlik geri kazanimi sagladigini ve mine yiizeyinde

kalsiyum ve fosfor birikimini tesvik ettigini bildirmistir (324).

Damar ve ark. (2023) sigir dislerinde olusturulmus yapay cliriikk lezyonlarinda floriir
icermeyen remineralizasyon ajanlarmin ve Er, Cr: YSGG lazer ile kombine
kullanimlarinin remineralizasyon etkilerini degerlendirdigi ¢alismada; CPP-ACP (GC
Tooth Mousse®), teobromin igeren dis macunu (Theodent® Kids Toothpaste), ROCS®
remineralizasyon jeli ve floriirlii dis macunu (Colgate® Toothpaste 1450 ppm NaF)
ajanlarmin Vickers mikrosertlik ve SEM analizlerini gergeklestirmistir. Ajanlar 8 giinliik
pH siklusu boyunca ¢alismamizda oldugu gibi 1:3 oraninda distile su ile karigtirilip giinde
iki kez uygulanmistir. Caligmada en az mikrosertlik geri kazanim yiizdesini teobrominli
dis macununun sergiledigi belirtilmistir. Calismada ROCS remineralizasyon jeli etkili bir
sekilde remineralizasyon saglarken CPP-ACP ajanmin ve floriirli dis macununun
mikrosertligi arttirmak icin tek basina yeterli olmadigi ancak lazer ile kombine
kullanildiginda istatistiksel olarak anlamli seviyede bir artis sagladiklar1 bildirilmistir.
Bizim c¢alismamizda oldugu gibi bu ¢alismada da SEM analizinde demineralizasyon
sonras1 0rnek yiizeylerinin pordzlii bir yapiya doniistiigli ve pH siklusu ile tedavi sonrasi
daha diiz hale geldigi bildirilmisti. Mine ylizeyindeki bosluklarin  dolmasi
remineralizasyon isleminin etkisi olarak disiliniilmiistir. SEM analizinde bizim
calismamizda oldugu gibi her grup i¢in bir 6rnek kullanildigindan goriintiilerin kesin

sonuclar1 temsil etmedigi vurgulanmistir (325).

Calisgmamizda B-Good Care® teobrominli ¢ocuk dis macununun uygulandigi grupta
demineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerleri baslangica gore diismiis, fir¢calama

sonrast mikrosertlik degeri ise anlamli seviyede artsa da baslangic degerine
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ulasamamistir. Fircalama sonrasi ylizey mikrosertlik geri kazanim yiizdeleri
karsilastirildiginda nanohidroksiapatit igeren dis macuna gore anlamli seviyede yiiksek
remineralizasyon saglayan teobrominli dis macunu propolis i¢eren dis macunuyla benzer
remineralizasyon etkisi gostermistir. Yiizey piirtizlilligli degerlerine bakildiginda
teobrominli dis macunu grubunda demineralizasyon sonrasi yiizey piiriizliiliigii artarken,
fircalama sonras1 anlamli seviyede azalsa da basglangi¢ seviyesine ulasmamistir. B-Good
Care® teobrominli cocuk dis macununun ylizey piiriizliilligl azaltma potansiyeli floriirlii
dis macununa gore anlaml seviyede diigilk bulunmus, propolisli ve hidroksiapatitli dis

macunu ile benzer bulunmustur.

Taneja ve ark. (2019) deney gruplari; floriirlii dis macunu (Colgate™), biyoaktif cam
(Novamine-Shy NM™), nanohidroksiapatit (Remin Pro™,) 100 mg/L, ve 200 mg/L
teobrominli dis macunu (Theodent™) olan ¢aligmada ajanlarin siit az1 disleri lizerindeki
remineralizasyon etkinliklerini degerlendirmistir. Siit az1 dislerinden elde edilen mine
ornekleri 37°C'de 72 saat boyunca demineralizasyon soliisyonunda bekletilerek yapay
clirik lezyonu olusturulmus ardindan ajanlar 14 giin boyunca giinde iki defa mine
ylzeylerine uygulanarak remineralizasyon gergeklestirilmistir. Mine Ornekleri
demineralizasyon ve remineralizasyon sonrast DIAGNOdent, SEM ve EDX kullanilarak
analiz edilmis; demineralizasyon sonrast SEM goriintiilerinde tiim gruplarda ylizey
biitiinliiglintin kaybolmus oldugu ve minenin bal petegi deseni gibi diizensiz, pordziteli
bir yiizeye sahip oldugu bildirilmistir. Remineralizasyon sonras1t SEM gériintiilerinde ise
pordzitelerin dolmus oldugu ylizey biitiinliiglinlin yeniden saglandigi, tiim gruplarin
remineralizasyon potansiyelinin bulundugu ve gruplar arasinda mine yiizeyinde belirgin
bir farklilik goriilmedigi bildirilmistir (224).

Suryana ve ark. (2010)’nin teobromin ve hidroksiapatit igerikli dis macunlarinin mine
mikrosertligine etkisini karsilastirdiklar1 ¢calismada 21 adet insan premolar disi kuronlari
10 dk boyunca karbonath icecege (Coca-Cola®) daldirilmis; teobromin (Theodent-
Classic®) ve hidroksiapatit (Pepsodent® Sensitive) igeren dis macunu ve distile su ile 9

dk 20 saniye boyunca fircalanmis ve fircalama sonrast Knoop mikrosertlik analizi
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yapilmigtir. 9 dk 20 saniye siirenin her digin 28 giin boyunca giinde iki kez 10 sn

fircalanmasi ile elde edilen siire olarak hesaplandigi bildirilmistir.
Calisma sonucunda bizim c¢aligmamizin bulgularinin aksine hidroksiapatit iceren dis

macunuyla tedavi edilen 6rneklerdeki mikrosertlik geri kazaniminin, teobromin igeren dis

macunu ile tedavi edilen 6rneklerden daha fazla oldugu bildirilmistir (289).

Altinsoy ve ark. (2024), hidroksiapatit (Splat® Kids Wild Strawberry-Cherry), deniz tuzu
(Logodent® Happy Kids-Strawberry), teobromin (Eyup Sabri Tuncer®), propolis
(Naturalive® Natural Kids’ Toothpaste) ve 500 ppm floriir i¢erikli (Buccotherm® My

First Toothpaste) bes farkli dis macununun 74 adet yapay cliriik olusturulmus siit az1
disinin yiizey piirlizliiliigiine ve mikrosertligine etkisini inceledikleri ¢alismada bizim
calismamizda oldugu gibi pH’1 4,4 olan demineralizasyon soliisyonunda beklettikleri
mine Orneklerini yedi glin boyunca pH siklusuna tabi tutmuslardir. Calismada
mikrosertlik, SEM ve AFM analizi yapilmistir. Bizim ¢aligmamizda oldugu gibi gruplarda
en yiiksek ylizey piriizliligli degeri demineralizasyon sonrasi gozlenmistir. Dis
macunlar1 yiizey piirlizliilliglinii azaltmis ancak bu azalma yiizdelerinin dis macunlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli olmadig: bildirilmistir. Korelasyon analizine gore dis
macunlarinin remineralizasyon potansiyellerine gore yiizey piirtizliligiini etkiledigi
sonucuna vartlmigtir. Tim dis macunlart yapay baslangic ciirtiklii siit dislerinde
mikrosertlik artig1 saglamis ancak bu artis yalnizca propolis (Naturalive® Natural Kids’
Toothpaste) ve 500 ppm floriir (Buccotherm® My First Toothpaste) iceren dis macunu
gruplarinda istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. SEM analizinde yapay ciiriiklii mine
ylizeyinin bal petegi gdriinlimiinde oldugu bildirilmistir. Fircalanan 6rneklerde ise mine
ylizeyinde diizensiz ¢okelti ve birikintiler goriildiigii bildirilmistir. Bizim ¢alismamiza
paralel sekilde Altinsoy ve ark. (2024)’nin ¢alismasinda floriirlii dis macunu grubunun

SEM goriintiilerinde mine yiizeyinin daha diizenli oldugu bildirilmistir (326).

Dis macunlarmin iceriginde bakteri plagi ve yiizeyel lekelenmeleri uzaklastirmak i¢in
asindiricilar bulunmaktadir. Asindiricilar; degisen partikiil sekli ve boyutlart ile dis
ylizeyinin temizliginde rol oynamaktadir. Asindiricilarin dis sert dokularina zarar
vermeyecek seviyede yilizeydeki lekelerden daha sert olmasi1 gerekmektedir (327,328).
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Asindiricilarin mine yiizeyinde mikrosertligi azaltma ve piiriizliliigii arttirma etkileri
bulunmaktadir (329). Yiizey piiriizliiliigliniin artmasi plak birikiminin artmas ile iligkili
olmaktadir. Bakteri plag1 tutunmasi i¢in esik ylizey piirtizliliigii degeri iizerine yapilan in
vivo arastirmalar 0,2 pm tizerindeki piiriizliiliik degeri artisinin bakteri tutunmasinda
Oonemli bir artisa sebep oldugunu gostermistir (330). Bu nedenle dis macunlarinin mine
ylizeyinde olusturdugu piiriizlenmelerin bakteri plagi tutunma indexi olarak bildirilen 0,2
um’yi gegmemesi gerektigi bildirilmistir (331). Macunlarda en yaygin kullanilmakta olan
asindiricilar; kalsiyum karbonat, dikalsiyum fosfat dihidrat, aliimina, hidrat silika,
sodyum bikarbonat ve kalsiyum pirofosfattir (168). Khalefa ve ark. (2013) siit disi
minelerindeki renklenme ve plagin kaldirilmasinda sodyum bikarbonat, kalsiyum
karbonat gibi asindirici tozlarin kullanilabilecegini ancak bu asindiricilarin siit disi
minesinde yiizey piriizliliglini arttirdigini bildirmistir (332). Maden ve ark. (2016)
yaptig1 calismada, hidrat silikanin dis ylizeyinde bakteri plag: tutunma indeksinden daha
az yiizey pirizliligli olusturdugunu bildirmistir (333). Bizim c¢alismamizda
remineralizasyon etkinlikleri degerlendirilen Zubio Kids®, B-Good Care® ve Oral-B®

Junior dis macunlarn igeriginde asindirici olarak hidrat silika; Glimo Alfa® dis
macununun igeriginde ise dikalsiyum fosfat dihidrat bulunmaktadir. Calisma sonucunda
elde edilen bulgulara gore gruplar arasinda baslangic ve demineralizasyon sonrasi yiizey
puriizliiliigii degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir. Her grupta
demineralizasyon sonrasi yiizey piiriizliiliigii degeri baslangica gore artmistir. pH siklusu
sonrasi distile su grubunda yiizey piirtizliiliik degeri istatistiksel olarak anlamli olmayan
bir artig gosterirken tiim dis macunlari mine yiizey piirtizliliigiinii anlaml seviyede
azaltmistir. Oral-B Junior® grubu 0,178+0,006 um degeri ile diger dis macunu gruplarina
gore istatistiksel olarak anlamli seviyede daha fazla yiizey piiriizliiliiglinli azaltmasiyla
beraber diger dis macunu gruplarimin yiizey piiriizliliigi azaltma yiizdeleri arasinda
anlamli bir fark bulunmamaktadir. Calismada kullandigimiz ¢ocuk dis macunlarinin siit
dislerinde bakteri plagi tutunma indeksinden daha fazla mine ylizey piiriizliligi
olusturmadig1 tespit edildiginden siit dislerinde giivenle tercih edilebilecegi

diistiniilmektedir. Calismamizda remineralizasyon sonrasi yiizey piiriizliiliigii degerinin
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tim dis macunu gruplarinda azalmasi ve elde edilen SEM goriintiilerinde
remineralizasyon sonrasi daha diiz bir yiizey izlenmesi, dis macunlar1 igerigindeki
remineralizasyon ajanlarinin mine yiizeyine ¢okelmesi ile dis ylizeyini daha piiriizsiiz hale
getirmesinin bir gostergesi olarak degerlendirilebilmektedir. NaF jeli, CPP-ACP, ICON®
ve floriir igeren dis macunu ajanlarinin daimi dis minesindeki baslangi¢ ciiriik
lezyonlara etkisini inceleyen bir tez ¢alismasinda, NaF jeli grubunda yiizey
pliriizliliigiiniin anlamli sekilde daha diisiik oldugu belirlenmis, bu durumun yiiksek
konsantrasyonda bulunan floriiriin mine yiizeyine ¢okelerek daha diizgiin ve piiriizsiiz bir

yap1 olusturmasindan kaynakli olabilecegi bildirilmistir (334).

Asindiricilarla ilgili birgok faktoriin, fircalama teknigi, dis fircasinin sertligi, uygulanan
firgalama kuvveti ve firgalama stiresi ve siklig1 dahil olmak {izere dis sert doku aginmasi
tizerinde potansiyel etkileri oldugu diistiniilmektedir. Seyreltilmemis dis macunlari, su
veya tiikiiriik ile seyreltilen iriinlerden daha asindirici olmaktadir. Dis macununun
seyreltilmesi esas olarak klinik kosullar altinda tiikiiriik salgilanmasina ve firgalama
stiresine baglidir (335). Bu nedenle, bu ¢alismada dis macunlar distile su le karistirilarak
homojen bir karisim haline getirilmistir. Farkli calismalarda fircalama esnasinda
uygulanan kuvvetin gram cinsinden degerinin; firca kil sertligi, firganin manuel ya da
elektrikli olusu gibi etkenlere bagli olarak 203 ile 1533 gr arasinda degisiklik gosterdigi
bildirilmistir (286,336,337). Azevedo ve ark. (2008), dis fircasinin sertliginin mine
ylizeyinde olusan piiriizliiliik {izerinde anlaml1 bir etkisinin bulunmadigini bildirmislerdir
(338). Balhaddad ve ark. (2024) ise kullanilan kil sertliginin mine yiizey piiriizliiliigline
etkisinin kullanilan dis macunun tiiriine gore degistigini bildirmislerdir (339).
Calismamizdaki farkli igerikli ¢ocuk dis macunlarinin mine ylizey piiriizliiliigiine
etkilerinin dogru bir sekilde karsilastirilabilmesi i¢in ¢ocuklar i¢in iiretilmis olan yumusak
killr elektrikli dis fircas1 bashigi secilmis ve operatoriin dis lizerindeki kuvvete etkisi
olmamasi i¢in fircalama diizenegi kurulmustur.

Calismamizdaki her grupta siit disi minelerinin baslangic yiizey piirtizliligii ve
mikrosertlik degerlerinin benzer olusu deney 6ncesi mine drneklerinin benzer standartta

hazirlandigini gostermektedir. Ayrica demineralizasyon sonrasi mikrosertligin her grupta
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anlaml seviyede azalmasi ve ylizey piiriizliiliigiiniin anlamli seviyede artmasi in vitro
kosullarda demineralizasyon soliisyonu ile yapay c¢iirlik olusturma isleminin bagarili

oldugunu gostermektedir.

Bu tez ¢aligmasinin 6nemli yanlarindan biri yeni gelistirilen teobrominli, hidroksiapatitli
ve propolisli ii¢ dis macunu ile calisiimasidir. Farkli degerlendirme yontemlerinin
kullanilmasi ¢aligma bulgularinin desteklenmesini saglamaktadir. Literatiirdeki benzer
calismalarin sonuglarindaki farkliliklar; in vitro ¢alisma diizeneginde bulgular etkileyen
cok sayida deneysel degiskenin bulunmasi; tedavi rejiminin, analiz araglarinin ve
degerlendirme tekniklerinin farkli olmasiyla aciklanmaktadir. Bu tez calismast
kapsaminda yiiriitilmiis olan in vitro deneyin kontrollii laboratuvar ortaminda
gerceklestirilmis olmasi; tiikiirik, mikrobiyal ¢esitlilik, diyet ve dis fircalama
aliskanliklari, agiz i¢i 1s1 ve pH degisiklikleri gibi hasta bazli degiskenlerin simiile
edilememesine sebep olup gercek agiz i¢i kosullarin karmasikligini yansitamamistir. Bu
durum calisma bulgularinin dogrudan klinik ortama aktarilabilirligini kisitlamaktadhir.
Calismada tiikiirik unsuru bulunmamasi; kullanilan dis macununun yalnizca
remineralizasyona katki saglamak gibi dogrudan bir etkiyle kalmayip tiikiiriigiin
fonksiyonlar1 ve bilesimi iizerine de etki ederek tiikiiriigiin remineralizasyondaki roliinii
arttirdigindan 6nemli bir sinirlilik olmaktadir. Bir bagka sinirlilik ise kullanilan ¢ekilmis
stit dislerinin smirlt sayida olmasi ve yapay ciiriik lezyonlarmin dogal lezyonlarin
degiskenligini yansitmayan tekdiizeligi olmaktadir. Kullanilan soliisyonlarin tazeligini
korumasi amacli pH siklusunun yedi giin ile sinirli tutulmus olmasi diger bir kisitlayici
faktordiir. Uygulanan ajanlarin dis ylizeyine ne derecede etki ettigi ve bu etkinin ne kadar
siire devam ettigi gibi detaylarin net anlasilabilmesi i¢in daha uzun siireli calismalara
ithtiya¢c duyulmakta ve ¢alisma bulgularinin daha fazla in vivo ¢aligma ile dogrulanmasi

gerektigi diigtiniilmektedir.
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6. SONUCLAR

Calismada kullanilan tiim ¢ocuk dis macunlarinin yapay ¢iiriik olusturulmus siit
disi minesinde remineralizasyon etkisi gosterdigi sonucuna varilmistir. pH siklusu
sonras1 negatif kontrol grubu olan distile su grubu hari¢ tim ¢alisma gruplarinda
mikrosertlik degeri istatistiksel olarak anlamli seviyede artmistir. Bununla birlikte

hicbir grupta drnekler baglangi¢ mikrosertlik degerini geri kazanamamustir.

Her grupta demineralizasyon sonrasi ylizey mikrosertlik degeri baslangica gore
anlamli seviyede azalmis, ylizey piiriizliliigli degeri ise anlamli seviyede artmustir.
Bu durum in vitro kosullarda demineralizasyon soliisyonu ile yapay c¢iiriik
olusturma isleminin basarili oldugunu gostermektedir.

Calismada kullanilan dis macunu gruplarinin yapay c¢iiriik lezyonu bulunan siit
dislerinde mikrosertlik geri kazanimi yiizdeleri karsilastirildiginda siralama
OralB® Junior>Glimo® Alfa>B-Good Care®>Zubio® Kids>Distile su
seklindedir.

Oral-B® Junior 1450 ppm flortirlii dis macunu grubunda diger ¢alisma gruplarina
gore anlamli seviyede daha yiiksek mikrosertlik geri kazanimi goriilmiistiir.
Glimo® Alfa propolisli ve B-Good Care® teobrominli dis macunu gruplarinin
mikrosertlik geri kazanim yiizdeleri anlamli olmayan bir fark bulunmaktadir.
Zubio® Kids hidroksiapatitli digs macunu grubunda diger dis macunu gruplarindan

anlamli seviyede daha diisiik mikrosertlik geri kazanimi goriilmiistiir.

Calismada kullanilan tiim dis macunlar1 firgalama sonrasi siit disi mine ylizey
plriizliliigiinii anlaml seviyede azaltmistir. Yalnizca distile su ile macunsuz
fircalama siit disi mine ylizey piirlizliliiglinii anlamli olmayan seviyede

arttirmistir.

Calismada kullandigimiz ¢ocuk dis macunlarinin mine yiizey piiriizliligiini
azaltma ylizdeleri karsilastirildiginda siralama Oral-B®  Junior>B-Good
Care®>Zubio® Kids> Glimo® Alfa seklindedir. Oral-B® Junior 1450 ppm

floriirlii dis macunu diger dis macunlarina gore istatistiksel olarak anlamli
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seviyede daha fazla yiizey piiriizliiligii azaltma etkisi gostermistir. B-Good Care®
teobrominli, Zubio® Kids hidroksiapatitli ve Glimo® Alfa propolisli ¢ocuk dis

macunlarinin yiizey pirizliligli azaltma etkinligi arasinda anlamli bir fark
bulunmamastir.

SEM goériintiilerinde saglam mine yiizeyi daha piiriizsiiz ve diiz bir yiizey
goriiniimiindeyken demineralize mine yiizeyi belirgin sekilde diizensiz ve
pordziteli bir goriinlimdedir. Zubio® Kids hidroksiapatitli cocuk dis macunu ile
firgalanmis Ornekte demineralizasyon sonrasi olusan pordzitelerin kapanmadigi
goriilmiistiir. Glimo® Alfa ¢ocuk dis macunu ile firgcalanmig 6rnekte yiizeyin
farkli bolgelerinde homojen olmayan birikintiler oldugu gézlenmis, tiim mine
ylizeyi Ortiilenmemistir. B-Good Care® teobrominli ¢ocuk dis macunu ile
firgalanmis Ornekte floriirli dis macunu grubuna benzer sekilde ylizeyin iyi
ortiilendigi goriilmiis ve yiizeyde kalsifiye ¢okeltiler izlenmistir. Oral-B® Junior
floriirlii cocuk dis macununun uygulandigi mine 6rneginde ise pordzitelerin
kapandigi daha homojen bir yiizey iizerinde kalsiyum floriir ¢okeltileri
gbzlenmistir.

Calismada B-Good Care® teobrominli ve Glimo® Alfa propolisli ¢ocuk dis

macunu benzer remineralizasyon etkisi gostermistir.

Caligmada en yiiksek remineralizasyon etkisini Oral-B® Junior 1450 ppm floriirlii
cocuk dis macunu gostermistir. SEM goriintiileri elde edilen bulgular

desteklemektedir.

Sonug olarak, ¢ocuklarda dis ¢liriigiinii 6nlemede en iyi segenegin floriirlii cocuk
dis macunu oldugu; hidroksiapatit, propolis ve teobrominli ¢ocuk dis

macunlarinin ise floriirlii dis macunlarina alternatif olabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizda yer alan dis macunlari ile daha uzun siireli calismalar yapildiginda
remineralizasyon etkilerinde degisiklik gozlenebilecegi, bu calisma in vitro
sartlarda gergeklestiginden in vivo sartlarda daha farkli sonuglar elde edilebilecegi
unutulmamali, ¢alisma bulgularinin desteklenmesi i¢in uzun siireli daha fazla in

vitro ve in vivo ¢aligmalar yapilmasi gerektigi diisiiniilmektedir.
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8.2. BILGILENDIRILMIiS GONULLU ONAM FORMU

Sayin goniillii aday1/goniillii aday: yasal temsilcisi,

Sizi ISTUN Agiz ve Dis Saghigi Merkez *inde gergeklestirilecek olan “Farkli Igerikteki Cocuk Dis
Macunlarimin Yapay Ciiriik  Olusturulmus  Siit Digi Minesinin Mikrosertligine ve Yiizey
Piiriizliiliigiine Etkisinin in vitro Olarak Degerlendirilmesi” baglikli aragtirmaya davet etmekteyiz.
Bu arastirmanin amaci farkli igerikli ¢ocuk dis macunlarmin siit disleri lizerine etkilerini
degerlendirmektir. Aragtirmanin yaklasik 80 katilimet ile gergeklestirilmesi planlanmis olup 18 ay
stiresince devam etmesi planlanmaktadir. Sizlerin aragtirma icin toplamda 2 dakika ayirmaniz
yeterlidir.

[lgili arastirmanin géniilliilere olasi riskleri dis ¢ekimi komplikasyonlaridir.

[lgili arastirmanin topluma ve/veya géniilliilere olasi faydalar1 sunlardir:

Bu calisma ile farkli giincel igeriklere sahip cocuk dis macunlarinin yapay olarak ciiriik
olusturdugumuz siit disleri iizerindeki tedavi edici etkisine ve firgalama sonras1 ylizeyde yarattigi
piiriizliliige gore tercih edilebilirligini arastirip karsilastiracaktur.

Aragtirmada toplanan veriler bilimsel amaglar dogrultusunda kullanilacaktir. Sizden elde edilen
tim bilgiler gizli tutulacak, arastirma yayinlandiginda da varsa kimlik bilgilerinizin gizliligi
korunacaktir. Istemeniz halinde sizden toplanan verileri inceleme hakkiniz bulunmaktadir. Sizden
toplanan veriler sifreleme yontemi ile korunacak olup calisma bitiminde imha edilecektir.
Calismaya katihmimz gonilliliik esasina dayanmaktadir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da katiliminiz sirasinda herhangi bir sebepten rahatsizlik hissederseniz
istediginiz zaman ayrilabilirsiniz. Calismadan ayrilmaniz durumunda sizden toplanan veriler
calismadan cikarilacak ve imha edilecektir. Calismaya katilmama, g¢alismadan ¢ikma veya
¢ikarilma durumlarinda herhangi bir ceza ya da yarariniza olan haklarin kaybi s6z konusu
olmayacaktir.

Calisma ile ilgili herhangi bir sorun yagamaniz veya bilgi edinmek istemeniz durumunda sorumlu

arastirmaci ile iletisim kurabilirsiniz.

Goniillii katillm formunu okumak ve degerlendirmek iizere ayirdigimiz zaman igin tesekkiir

ederim.
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Prof. Dr. Ceyhan ALTUN
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