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OZET

NANO GUMUS FLORURUN FARKLI FLOR AJANLARI iLE
KARSILASTIRMALI OLARAK REMINERALIZASYON ETKISININ
DEGERLENDIRILMESI

Akyilldiz BM. Adnan Menderes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Cocuk Dis
Hekimligi Uzmanlhk Tezi, Aydin, 2016

Amagc¢: Calismamizda deneysel bir formiilasyon olan nano glimiis floriiriin mine
remineralizasyonuna etkisinin glimiis diamin floriir ve sodyumfloriirli vernikle
karsilagtirmali olarak degerlendirilmesi hedeflenmistir. Gere¢ ve Yontem: 45 adet daimi
insan 3. biiyiik az1 disi bukko-lingual ve mezio-distal yonde 4’e boliinerek 180 adet mine
ornegi elde edilmistir. Orneklerin baslangi¢ mikrosertlik dlgiimleri yapilmis ve her grupta
45 adet mine 6rnegi olacak sekilde 4 grup [Grup NGF (Nano giimiis floriir ), Grup GDF
(Giimiis diamin flortir), Grup FV (Sodyum floriirlii vernik), Grup Kontrol (deiyonize su)]
olusturulmugtur. Tiim 6rnekler 96 saat demineralizasyon soliisyonunda bekletilerek yapay
clirik lezyonu olusturulmus ve demineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerleri
kaydedilmistir. Remineralizasyon materyalleri {iireticilerin kullanim talimatlarma uygun
olarak uygulanmis ve 24 saat 37°C’de nemli ortamda bekletilmistir. Sonrasinda 6rnekler
pH dongiisiine tabi tutulmustur, 5 giin boyunca 3 saat demineralizasyon soliisyonunda, 21
saat remineralizasyon soliisyonunda bekletilmistir. Sonraki 2 giin ise yalnizca
remineralizasyon soliisyonunda bekletilmis ve remineralizasyon sonrasi mikrosertlik
Olciim degerleri tekrar kaydedilmistir. Baslangig, demineralizasyon sonrasi ve
remineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerleri karsilastirilmistir. Bununla birlikte, olusan
yiizey degisimlerini karsilagtirabilmek amaciyla her gruptan 4’er 6rnek, saglam mine ve
demineralizasyon sonrasi elde edilen mine 6rnekleri tizerinde SEM incelemesi yapilmustir.
Tiim veriler istatistiksel olarak analiz edilmistir. Bulgular: Tim deney gruplarinda
uygulanan remineralizasyon materyallerinin, demineralize dis yiizeyinin mikrosertlik
miktarini istatistiksel olarak anlamli diizeyde arttirdig1 gézlemlenmistir. Remineralizasyon
sonras1 mikrosertlik degerleri gruplar aras1 karsilastirildiginda; en yiiksek yiizey sertlik
degerleri sirast ile FV>GDF>NGF>Kontrol olarak bulunmustur. Sonu¢: Bu tez
caligmasina gore, tim gruplarda uygulanan remineralizasyon materyallerinin, insan
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dislerinde olusturulan yapay ciirilk lezyonlar: iizerinde remineralizasyonu olumlu yonde
etkiledigi ancak nano diimiis floriiriin florlu vernik ve giimiis diamin floriir kadar basarili

olamadig1 gortilmustiir.

Anahtar Kelimeler: Nano Giimiis Floriir, Giimiis Diamin Floriir, Florlu Vernik, Yapay

Cirtik, Remineralizasyon
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ABSTRACT

EVALUATION OF THE EFFECTIVENES OF NANO SILVER FLUORIDE ON
REMINERALIZATION WITH COMPARASION DIFFERENT FLUORIDE
AGENTS

Akyilldiz BM. Adnan Menderes University Faculty of Dentistry Pediatric Dentistry
Master Thesis, Aydin, 2016

Aim: The purpose of this study was to evaluate the remineralization effect of nanosilver
fluoride, which is an experimental formulation, comparable with silver diamine fluoride
and sodium fluoride varnish. Materials-Methods: 45 sound human third molar teeth were
sectioned buccolingual and mesiodistal direction and 180 specimens were gained. The
initial microhardness values of the specimens were measured and specimens were divided
into 4 groups [Group NGF (Nano silver fluoride), Group GDF (Silver diamine fluoride),
Group FV (Sodium fluoride varnish), Group Control (Deiyonize water)| which had 45
enamel specimens each group. All specimens were placed in demineralization solution for
96 hours to produce artificial carious lesions and after demineralization process, the
microhardness values of the specimens were recorded. Remineralization agents were
applied according to manufacturers’ instructions and all specimens were stored in a moist
environment at 37°C for 24 hours. Specimens were subjected to a pH-cycling model and
immersed in demineralizing solution for 3 hours, and in a remineralizing solution for 21
hours for 5 days. In the last two days, the specimens were maintained in remineralizing
solution only. The microhardness values of specimens were measured after the pH-cycling
regime. The microhardness values of specimens were compared before treatment, after
demineralization and after remineralization. In additon, 4 specimens from each group,
sound enamel and demineralized enamel were evaluated with scanning electron
microscope to compare morphological changes occurring on the surface. All data were
analyzed statistically. Results: All of the remineralization materials were found to increase
the microhardness of demineralized specimens at a statistically significant level. When the
microhardness values between the groups were compared; the highest microhardness
surface values were detected in, respectively, FV>GDF>NGF>Control. Conclusion:
According to the results of this study, all the remineralization materials used were found to
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have a significant remineralization effect on artificial enamel caries lesions. However nano
silver fluoride was not found to be effective as sodium fluoride varnish and silver diamine

fluoride.

Key Words: Nano Silver Fluoride, Silver Diamine Fluoride, Fluoride Varnish, Artificial

Caries, Remineralization
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1. GIRIS

Son yillarda pek c¢ok gelismis iilkede, cocuklardaki dis ciiriigii prevelansinda
azalma oldugu rapor edilmesine ragmen; giinlimiizde dis cliriikleri 6zellikle gelismekte
olan {ilkelerde biiyiik bir toplum sagligi problemi olusturmaya devam etmektedir. Dis
ciirliklerinin, dnlenebilir bir kronik hastalik oldugu belirtilmistir ve bu nedenle giiniimiizde
pek ¢ok koruyucu, dnleyici ve tedavi edici yontemler gelistirilmektedir (1).

Topikal floriirler, cliriik gelisimini yavaslatmak veya mevcut yikimi geri
dondiirebilmek amaci ile kullanilmaktadir. Sodyum floriir (NaF) ve giimiis diamin floriir
(GDF) gibi topikal ajanlar yiiksek konsantrasyonlari ile ¢iiriigiin durdurulmasi ve yeni
cliriik olusumunun 6nlenmesi amaciyla kullanilmaktadir (2).

Bizim c¢alismamizda deneysel bir formiilasyon olan ve ¢iirlik Onleyici,
antibakteriyel bir ajan olarak gelistirilen  nano giimils floriirin (NGF) mine
remineralizasyonuna etkisi farkli ajanlarla karsilastirilarak degerlendirilmistir.

Nano giimiis floriir, igerisinde nano giimiis partikiilleri, kitosan ve sodyum floriir
bulunduran, ¢evre dostu ve ucuz bir materyaldir. Literatiirde nano giimiis floriirle yapilmig
2 calisma mevcuttur (3, 4). Targino ve ark. (3) tarafindan nano gilimiis floriiriin
antimikrobiyal 6zellikleri ve sitotoksisitesi arastirilmis ve ¢iiriikk yapici bir mikroorganizma
olan S. Mutans’a kars1 etkili oldugu ve insan eritrositleri iizerine sitotoksik etkisi olmadig1
bildirilmigtir. Santos ve ark. (4) nano gilimiis floriiriin dis ¢iiriglinii Onlemede ve
durdurmada etkinligini arastirmislardir ve NGF’nin dis ¢iiriglinii durdurmada etkili bir
ajan oldugunu gostermislerdir. Ancak, materyal ¢ok yeni gelistirilmis deneysel bir
formiilasyon oldugundan ciiriik dnleyici potansiyeli tam olarak ortaya konulamamustir.

Bizim caligmamizin amaci; ¢ekilmis daimi insan biiyiik az1 dislerinde sodyum
floriirlii vernik ve giimiis diamin floriir ile nano giimiis floriir uygulamasinin yapay ¢iiriik
lezyonu olusturulmus minenin, mikrosertlik degerlerinin karsilagtirllmas1 ve SEM

goriintiilerinin degerlendirilmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Minenin Yapisi

Mine dokusu, insan viicudunun en sert yapisi olup; beyaz, transparan list yiizeyi
bulunmaktadir ve altinda yer alan dentin dokusunu korumaktadir. Mine, ameloblast
hiicreleri tarafindan olusturulmaktadir. Mine-sement smirina kadar tim klinik dis
kuronunu kaplayan mine dokusu dislerin dis yiizeylerini de belirlemektedir. Minenin
%95°1 inorganik bilesenler, geri kalan kismini ise su (%4), protein ve lipid (%1) gibi
organik bilesenlerden olusmaktadir. icerisindeki mikrokristal yapinin diizenine bagl olarak
mine iist ylizeyinde 390 KHN (Knopp Sertlik Degeri) kadar yiiksek bir degere sahipken,
mine-dentin sinirinda bu deger 250 KHN’ye kadar diismektedir (5).

2.2. Baslangic Evresindeki Mine Ciiriigiiniin Olusumu

Mine, disin en dis tabakasinda yer almaktadir ve siirekli bir demineralizasyon-
remineralizasyon dongiisiine maruz kalmaktadir. Normal sartlarda dis minesinin mineral
yapisinda degisim meydana geldiginde, tiikiirlikteki enzim ve mineraller sayesinde hizli bir
sekilde onarilabilmektedir (6). Mineral ¢oziinmesinde tekrarlayan olaylar, mineral kaybini
onarmak i¢in tiikkriik tamponlama kapasitesini astigi zaman, yani demineralizasyon-
remineralizasyon dengesi, demineralizasyon yoniine kaydiginda mine yapisinda bulunan
hidroksiapatitte ¢oziinme meydana gelmektedir. Cilirtiglin ilk klinik belirtisi olan beyaz
nokta (white spot) lezyonlar1 olusmaktadir. Beyaz nokta lezyonu, plak altinda kalan
bolgelerde goriilen, yalnizca dis yiizeyi kurutuldugunda ortaya ¢ikan beyaz, tebesirimsi,
opak alanlar olarak tanimlanmaktadir (7). Bu klinik goriintii, beyaz nokta lezyonlarinin
altinda kalan minenin dekalsifiye oldugunun gdstergesidir. Alinan kesitlerde lezyon, apeksi
dentine dogru olan bir koni seklinde goriilmektedir (8). Beyaz nokta lezyonunda mine
dokusunun mineral iceriginin %50’si kaybolmustur ve lezyonun yiizeyi saglam mine
dokusuyla kaplidir (9).

Baglangi¢ clirtik lezyonu, mine yiizeyi ile bakteri plagi arasinda olusmaya

baslamaktadir. Bakteri plag1 pek ¢ok tiirde mikroorganizma igermektedir. Dis ¢iirliklerinin



meydana gelmesinde, en ¢cok mutans streptokoklar1 (S. Mutans, S. Sobrinus) ve laktobasil
tiirleri olmak iizere asidojenik bakteriler rol oynamaktadir (10-12). Glikoz, fruktoz, siikroz
ya da pismis nisasta gibi fermente olabilen karbonhidratlarin asidojenik bakteriler
tarafindan metabolize edilmesi ile asetik asit, laktik asit, propiyonik asit ve formik asit gibi
organik asitler aciga ¢ikmaktadir (13). Bu asitler, bakteri plag: ile mine ylizeyi arasindaki
notral pH degerini, kritik pH degeri olan 5,5 ve altindaki degerlere diislirerek minenin
inorganik yapisinda ¢oziinmeye neden olmaktadir (10). Hidrojen iyonlari, mineyi olusturan
apatit kristalleri arasindaki siviya hizla difiize olmakta ve kristal yap1 ¢oziinerek kalsiyum,
fosfat iyonlar1 serbestlesmeye baslamaktadir. Bu siire¢ demineralizasyon olarak ifade
edilmektedir. Demineralizasyon siireci, durdurulamaz ya da remineralizasyon yoniinde
degistirilemez ise diste sert doku kaybi olusmakta ve baslangi¢ ciiriik lezyonu meydana
gelmektedir (13, 14).

Mine clirigi her zaman bakteri plaginin altinda ve iki mekanizma ile gelisir.
Bunlarin ilkinde, plak altindaki yiizeyde kristal yapinin ¢dzlinmesiyle mikrokraterler
olusmaktadir. Bu yaygin ama s1g bir ¢iiriiktiir. Digerinde ise, plak altinda baslayan c¢iiriik
lezyonu, minede hizla ilerleyen derinlemesine giden derin ¢iiriik lezyonu tarzindadir. Bu
ciirtik klinik olarak kahverengi leke seklinde goriilmektedir (15).

Isik mikroskobu ve polarizasyon mikroskobu altinda yapilan incelemelerde mine
cliriigiiniin 4 farkli tabakadan olustugu bildirilmistir (15, 16).

Translusent (Saydam) Tabaka: Lezyonun en derin tabakasidir. Mine lezyonunun
ilerledigini gostermektedir. Daimi dislerde %50, siit dislerinde ise %25 oraninda
goriilmektedir (17). Translusent tabakada por hacmi %1 olup, normal mineden 10 kat daha
fazladir (18). Polarize 151k mikroskobunda incelenebilmesi i¢in saglam mine dokusu ile
aynt kirilma indeksine sahip olan kinolin soliisyonu mine ¢iirigii icerisine perfiize
edilmektedir. Porlar kinolin soliisyonu ile doldugunda, lezyon saglam mine ile ayni kirilma
indeksine sahip oldugu i¢in saydam goriinmektedir. Saydam tabaka olarak
adlandirilmasinin = nedeni de  polarize 151tk mikroskobundaki  goriintiisiinden
kaynaklanmaktadir (17).

Karanlik Tabaka: Bu tabakadaki toplam por hacmi %?2-4 arasindadir. Bu porlar
kinolin sollisyonunu absorbe edemezler ve polarize 15181n bloke olmasina neden olurlar. Bu
nedenle de karanlik tabaka olarak adlandirilmaktadir (18). Porlarin hava veya buhar ile
dolu olmasi, klinikte lezyonun opak goriinmesini saglamaktadir. Karanlik tabakanin
genisligi lezyonun ilerleme hiz1 hakkinda bilgi vermektedir. Kronik ve yavas ilerleyen

inaktif ¢lirik lezyonlarinda karanlik tabaka daha genis olarak gozlenmektedir (17).



Lezyon  Govdesi: Baglangic c¢lirik  lezyonunun en genis  bolgesidir.
Mikroradyografide radyoliisent olarak goriilmektedir ve Retzius ¢izgileri belirgin olarak
izlenmektedir. Lezyon govdesi en fazla por hacmine sahip olup; por hacmi periferde
%y5'ten, merkezde %25'e kadar degisim gostermektedir (18). Ciirlik mine yiizeyinde retzius
cizgileri boyunca ilerlemektedir (17). Bu bolgede mevcut porlarin genislikleri bakterilerin
sizmasli i¢in yeterli ise, lezyon govdesinde bakteriye rastlanabilmektedir (15).

Yiizeyel Tabaka: Mikroradyografilerde, radyoopak olarak goriinmekte ve alt
tabakadaki radyolusent alanlardan ayirt edilebilmektedir. Ciirlikten nispeten daha az
etkilenmis tabakadir. Por hacmi %5’den daha azdir (17, 18). Baslangig ¢iirlik lezyonlarinda
meydana gelen mineral kaybi, yilizey altinda yiizeyel tabakaya oranla daha fazla
olmaktadir. Bunun ilk sebeplerinden biri, yiizeyel tabakanin diyet ve tiikiiriikten absorbe
edilen kalsiyum (Ca), fosfat (PO,) ve flor (F) iyonlar: tarafindan korunmasidir. Ilave
olarak, mine yiizeyinde ya da pellikilda bulunan organik yap1 elemanlar1, mineden mineral
kaybin1 azaltan secici gegirgen bir bariyer olusturmaktadir. Bu sayede ylizeyel tabaka

demineralizasyona kars1 korunmaktadir (17).

2.3. Yapay Ciiriik Olusturma Yontemleri

Glinlimiize kadar dogal ciiriigiin olusum mekanizmalarin1 anlayabilmek i¢in pek
cok yontemle yapay ciiriikk lezyonlar1 olusturulmustur (19). Dis c¢iiriigii arastirmalarinda,

klinik ve in situ ¢aligmalarla birlikte en yaygin in vitro modeller kullanilmaktadir (20).

2.3.1. Asit Tamponlarin Kullanildig1 In-Vitro Demineralizasyon Modeli

Kimyasal sistemler, asidik bir ortamda iyon difiizyonu ile disin demineralize olmasi
esasina dayanan en basit ¢liriik olusturma yontemidir (21). Asitli jelatin jeli veya kalsiyum,
fosfat ve flor iceren soliisyonlar kullanilmaktadir. Tampon soliisyonlarinda; laktik asit,
asetik asit veya her ikisi birden kullanilabilmektedir. Mine yiizeyinde pencereler
olusturularak 6rnekler tampon soliisyonlarinda bekletilmektedirler (22-25). Olusan yapay
clirlik lezyonlarinin histolojik olarak dogal ciiriik lezyonlarina benzer ozellikte oldugu

belirtilmektedir (5).



Bu soliisyonlarda 6nemli olan igerdikleri kalsiyum, fosfat ve flor iyonlarinin
konsantrasyonlarinin bilinmesi ve pH derecesinin dikkatli bir sekilde ayarlanmasidir. Asit
olarak laktik ya da asetik asit kullanilmaktadir. Ancak sitrik ve hidroklorik asitler, mine
icerisine zayif organik asitlerin penetre olabildigi gibi penetre olamadigi ve sadece
yiizeyde madde kaybma neden olan bir demineralizasyon saglamasi nedeniyle bu
modelleme yonteminde tercih edilmemektedirler. Soliisyonun pH derecesinin 4,5-5,0

arasinda olmasi gerekmektedir (26, 27).

2.3.2. Bakteriler Tarafindan Uretilen Asitlerin Kullanildigi (Bakteriyolojik) In Vitro

Demineralizasyon Modeli

Bakteriyolojik yontemlerde yapay c¢iiriik lezyonu olusturulabilmesi i¢in gerekli asit,
bakteriler tarafindan iiretilmektedir. Kimyasal yontemlerde oldugu gibi, mine yiizeyinde
bir pencere olusturulmakta diger kisimlar asite dayanikli verniklerle kaplanmaktadir.
Sonrasinda, digler ¢esitli sekillerde hazirlanan bakteriyolojik demineralizasyon modellerine
maruz birakilmaktadir (19).

Bakterilerle calismanin insan sagli§i ve cevre agisindan riskli olmasi, diger
yontemlere goére uygulanmalarinin zor olmasi bu yontemin dezavantajlarindandir.
Ortamdaki kalsiyum, fosfat ve flor iyon seviyeleri kontrol altinda tutulamamaktadir.
Ayrica pH degerinin kontrolsiiz sekilde diisiisii bu yontemin diger bir dezavantajidir (28).
Bakteriyolojik yontemlerle olusturulan yapay ¢iiriik modellerinin in vivo sartlari tamamen

taklit edemedigi belirtilmektedir (19).

2.3.3. pH Siklus Modelinin Kullanildig1 in Vitro Demineralizasyon/Remineralizasyon

Modelleri

In vitro pH siklus modellerinde, 6rnekler belirli siirelerde demineralizasyon-
remineralizasyon  soliisyonlarinda tutulmaktadir. Bu yontemlerde, ciirik olusum
stirecindeki mineral kaybinda ve/veya kazancinda meydana gelen degisimleri taklit etmek
amaglanmaktadir (29). pH siklus modelleri, klinik uygulamalardan daha duyarhidir ve
kiigiik orneklem biiyiikliigii ile bile yiiksek diizeyde bilimsel kontrol saglanabildigi
belirtilmektedir (20).



Bu yontemin flor salan materyallerin etkinliginin degerlendirildigi ¢alismalar i¢in
uygun bir yontem oldugu, ancak antibakteriyel ajanlariin etkinliginin degerlendirilmesi

icin uygun bir yontem olmadig: belirtilmektedir (24).

2.3.4. Yapay Cene Modelleri

Laboratuvar ortaminda agiz ortaminin taklit edilmesini saglayan yapay ¢ene modeli
caligmalari bulunmaktadir. Bu ortamda saf tiirler, karisik tiirler veya plak bakterileri,
genellikle insan veya sigirdan alinan gercek tilikiiriik, mine veya dis kokleri, diyet
bilesenleri ve bir akis mekanizmasi bulunmaktadir. Teorik olarak yapay cene modeli,
tikiiriiglin temizleme ve akis ozelliklerini ve tiim bilesenlerini bir araya getirmektedir.
Ancak bu sistemde in situ ve in vivo modeller kadar iyi sonuglar elde edilemedigi
belirtilmektedir. Bu nedenle bu sistem iizerinde daha fazla ¢alisma yapilmasi gerektigi

distintiilmektedir (29).

2.3.5. In Vivo Hayvan Modelleri

Hayvan calismalarinda denek olarak siklikla kobay fareler tercih edilmektedir.
Insanlarda yapilan ¢alismalar ile benzer sonuclar elde edildigi bildirilmektedir. Ancak
hayvan g¢aligmalarinin pahali ve zaman alici olmasi, bununla birlikte deney Oncesinde,
calismada kullanilacak materyallerin hayvan saghgi {izerinde zararli etkilerinin
olmadiginin kanitlanmis olmasi gerekmesi bu ydntemin dezavantajlarindandir. Kobay
farelerinin tlikiiriik 6zelliklerinin insan tiikiiriik 6zelliklerinden ¢ok farkli olmasi, elde

edilen sonuclarin daha dikkatli degerlendirilmesi gerekliligini ortaya koymaktadir (30, 31).

2.3.6. insan Cenesinde In Situ Calismalar

Bu calisma modellerinde, dis minesi veya dentin bloklar kesitler halinde 6zel
dizayn edilmis protetik parcalar ile belirli bir siire igerisinde takip edilerek
demineralizasyon ve remineralizasyon degerlendirilmektedir (32). Bu yontem ile saglam
mine ve dentin yapilar1 demineralizasyon acgisindan degerlendirilebilmektedir, ancak

kismen demineralize mine ve dentin dokular1 remineralizasyon modeli olarak
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degerlendirilebilmektedir (33). Ayrica bu yontem dental materyallerin flor salma etkinligi,
antibakteriyel etkinlik ve agiz ortamlarma uyumunun degerlendirilmesi i¢in de
kullanilabilmektedir. Pahali, zaman alici ve detaylardaki degisiklerin sonucu direkt
etkileyebildigi bir ydntem olmasit nedeniyle bu yontemin sonuclart dikkatlice

degerlendirilmelidir (33, 34).

2.3.7. Cekimi Planlanmis Dislerde Yapilan Calismalar

Bu calismalar, dogal demineralizasyon ve remineralizasyon olaylarini en dogru
sekilde yansitan c¢alismalardir. Dislerin, tiikiirik ve plak bulunan dogal ortamda
bulunmalar1 ve beslenme kontroliiniin de saglanabilmesi nedeni ile sonuglari en giivenilir
yontemlerdir. Cekimi planlanmis dislere genellikle ortodontik braketler yapistirilarak plak
birikimi saglanabilmektedir. Bu yontemde flor salan materyallerin ve antibakteriyel

ajanlarin hizli ve giivenilir bir sekilde test edilebildigi belirtilmektedir (35).

2.4. Mine Remineralizasyonu

Son yillarda dis hekimligi uygulamalarinda saglikli dis dokularimin miimkiin
oldugunca korunmasimm1 amaglayan minimal invaziv yaklasimlar biiyiikk ©6nem
kazanmaktadir (36). Remineralizasyon, ¢iiriik veya farkli nedenlerden dolayr mine
dokusundan kaybedilen kalsiyum, fosfat ve diger iyonlarin tekrar mine ylizeyinde tekrar
birikmesi olarak tanimlanmaktadir (36, 37). Kalsiyum ve fosfat iyonlar1 agiz sivilarinda
asirt doymus halde bulunmaktadir. Bu iyonlar mine ylizeyinde siirekli olarak
depolanabilmekte ve c¢oziindiigii zaman tekrar mine yiizeyine ¢okelebilmektedir (37).
Demineralizasyon ve remineralizasyon dongiisii, tiikiirik ve plak doygunlugu ile
belirlenmektedir. Agiz sivilarinda bulunan kalsiyum ve flor konsantrasyonlarinin
arttirtlmas1  ile  baslangic  ¢lirik  lezyonlarinin  tamiri yani remineralizasyonu
gerceklesebilmektedir (38, 39).

Optimal laboratuar sartlarinda, kismen demineralize mine ve dentin apatit
kristallerinin  remineralize olabilecegi belirtilmesine ragmen, klinik kosullarda
remineralizasyonun biiyiik boliimiiniin mine yiizeyinde gerceklestigi belirtilmektedir.
Remineralize mine ylizeyinin, orjinal mineden farkli yap1 ve bilesende oldugu ve

bozulmamis mineye goére demineralizasyona daha direngli oldugu belirtilmektedir (40).
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Yapilan calismalarda, minede ilk ¢Ozlinmenin baslamasindan bir sond ile teshis
edilebilecek diizeyde madde kaybinin gergeklesmesine kadar gecgen siirenin 18 ile 24 ay
siirebilecegi ancak bu siirecin bazi nedenlerle hizlanabilecegi bildirilmektedir (41).

Mine ciiriiklerinin remineralizasyonunda Oncelikli kosul yilizeyde herhangi bir
kavitasyonun bulunmamasidir. Heniliz bir kavitasyon olusmamis, beyaz, opak mine
lezyonlarinda, mine prizmalar1 orjinal kristal yapilarin1 kaybetmemistir. Secici gecirken
ozelligi ile iyon gecisini pelikil saglamaktadir. Mine yiizeyine penetre olan tiikiiriikte
bulunan kalsiyum ve fosfat iyonlar1 ¢iiriik lezyonunun kristal yiizeyine ¢okelmekte ve
baslangig ¢iiriik lezyonlarinin remineralizasyonunu saglamaktadir (42-45).

Mine remineralizasyonu, kalsiyum ve fosfat varliginda gergeklesmekte, flor iyonu
ise remineralizasyonu arttirmaktadir. Remineralizasyon igin, tiikiiriigiin kalsiyum ve fosfat
bakimindan doygun olmasinin yaninda, ortamdaki kalsiyum ve fosfatin yeniden mine
yiizeyine ¢Okelmesinde katalizor gorevi goren flor iyonun varligi 6nemli bir etken
olmaktadir. In vitro calismalarda, kavitasyon olusmamis ¢iirik lezyonlarmmn
remineralizasyonu i¢in gerekli flor miktarinin, ¢iirik olusumunun Onlenebilmesi igin

gerekli olan flor miktarindan daha fazla oldugu bildirilmistir (40, 42, 46).

2.4.1. Mine Remineralizasyonunda Kullanilan Materyaller

Gegmisten gilinlimiize remineralizasyon hakkinda arastirmalar yapilarak c¢esitli
ajanlarla remineralizasyon saglanmaya calisilmaktadir. Buna ragmen bakteri atagi fazla
oldugu veya tiikiiriik miktarinin azaldigi durumlarda, remineralizasyonun, ciiriik olusum

siirecini durdurmakta ve tersine ¢evirmekte yetersiz kaldigi bildirilmektedir (47).

2.4.1.1. Flor icerikli ajanlar

Florun dis ¢iiriiklerinin oranini azaltict etkisi 1940’11 yillarda, ¢iiriikk oraninin az
oldugu bolgede kullanilan igme suyunun flor konsantrasyonunun yiiksek; c¢iiriik oraninin
fazla oldugu bolgedeki igme suyunun flor oraninin diisiik bulunmasiyla anlasilmigtir.
Ozellikle son 40 yilda flor iyonunun ciiriik olusumunun azaltilmasinda biiyiik onem

tasidig1 belirtilmektedir (48).



2.4.1.1.1. Florun etki mekanizmasi

Florun, gilinlimiizde ciiriik gelisimini engelleyen en etkin ajanlardan oldugu

belirtilmektedir (49).

2.4.1.1.1.1. Florun mine dokusu iizerine etkisi

Florun agiz ortaminda bulunmasiyla birlikte bakteri plag: ve tiikiirtikte bir flor iyon
rezervuari olarak gorev yaptig1 ve hem bakteri plagindan hem tiikiiriikten salinan florun
mine yapisina katildigr belirtilmektedir (47). Flor iyonunun, dis sert dokularin
cozlnlirliiglinii azalttigi, bakterilerin asit iiretimini engelledigi ve remineralizasyonu
arttirdig bildirilmektedir (50).

Flor, minenin mineral yapisina katilarak hidroksiapatitin daha az ¢dziiniir olan
florapatite doniismesini saglamaktadir. Boylece, mine ylizeyi asit ataklarina karsi daha
direngli hale gelmektedir. Florun dental plak {izerinde de etkili oldugu belirtilmektedir.
Dental plagi dogrudan etkileyerek plakta bulunan bakterilerin asit {iretimini
engellemektedir. Bunun yani sira, asit nedeniyle demineralize olan alanlarda dis minesinin
tamirini saglayarak, remineralizasyonu desteklemektedir (51).

Mine yiizeyinde ve i¢ kisminda bulunan flor iyonlari, mine yapisina katilarak dis
sert dokularin1 clirtige karsi direngli hale getirmektedir. Ayrica, erken doénem dis
clirliklerinin remineralize olmasim1 sagladigi belirtilmektedir. Remineralizasyon i¢in
gerekli flor iyonlar1 florlu su, dis macunu, agiz gargarasi ve jeller gibi diger florlu
iiriinlerden saglanmaktadir. Maksimum ¢iiriikten korunmanin, florun sistemik olarak dis
olusumunun tim evrelerine katilmasi ve dis siirmesinden sonra yiizeyel etkisiyle
saglanmaktadir (51). Dentinin igerdigi flor iyon konsantrasyonunun genellikle mineden
daha fazla oldugu belirtilmektedir. Flor konsantrasyonunun, disin i¢ kisimlarina dogru
gidildikge artt1g1 belirtilmektedir (52, 53).

Mine yapisin1 olusturan hidroksiapatit kristallerindeki hidroksil iyonlarinin flor
iyonlar1 ile yer degistirmesi sonucu florapatit olusmakta ve olusan florapatitin
hidroksiapatite gore asit ataklar1 karsisinda daha az ¢oziindiigii belirtilmektedir (54-56). Bu
olaym, kristal dis ylizeyde adsorpsiyon ve heterojenik iyon degisim mekanizmalar
tarafindan yiriitildigi belirlenmistir. Bunun yaninda flor iyonlarinin, ortamda asit
bulundugu sirada plak sivisinda bulunmasi halinde, mine tarafindan emilerek minenin

giiclenmesini sagladiklar1 ve kristal ylizeyinin asidin etkisi ile ¢dziinmesini engelledikleri
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dolayistyla diisiik pH seviyelerinde bile asit iiretiminin ve minedeki ¢oziinmenin azaldig:

belirtilmektedir (57-63).

2.4.1.1.1.2. Florun remineralizasyon iizerine etkisi

Tiikiirik icinde yiiksek konsantrasyonda bulunan kalsiyum ve fosfat iyonlari,
remineralizasyon siirecinde dnemli rol oynamaktadir (64). Kalsiyum ve fosfat iyonlarinin,
flor varliginda demineralize olmus mineye daha etkili sekilde ¢okelebilmektedir (37). Flor
iyonlari, kalsiyum ve fosfatin dis yiizeyine difiizyonunda katalizor gorevi iistlenmektedir.
Flor, cliriik lezyonunda bulunan kristal yapiyr remineralize ederek asit ataklarina daha
direncli olan florapatit olusumunu saglamaktadir (64).

Florun remineralizasyonu arttirma oOzelligi nedeni ile klinikte baslangic c¢iiriik
lezyonlarinin  tedavisinde kullanilmasit  Onerilmektedir  (22). Genisleyen mine
gozeneklerinin floriir alinimina daha elverisli olmasi nedeniyle, demineralize alanin flor
iyonuna kars1 daha fazla afinite gosterdigi ve baslangi¢ halindeki mine ¢iiriik lezyonlarinin

saglam mineye oranla daha fazla flor iyonu icermektedir (65).

2.4.1.1.1.3. Florun tiikiiriik iizerine etkisi

Tiikiirtik icerigindeki flor miktar: ile ¢iiriik siklig1 arasinda ters orantili bir iligki
bulunmaktadir (66). Bunun yaninda giiriiksiiz ¢ocuklarda tiikiiriikteki flor miktarinin,
cliriiklii cocuklardan daha fazla oldugu belirtilmektedir (67). Flor icerikli bir ajan, agiz
yoluyla alinmasinin ardindan tiikiiriik flor konsantrasyonunda hizli bir artis meydana
gelmektedir. Ancak eksojen flor iyon kaynagi nedeniyle ortaya ¢ikan bu artisin, yeni
tiikiiriik salgis1 ile birleserek hizli bir sekilde azaldigi belirtilmektedir. Florun tiikiiriik
klirensi olarak bilinen bu olay, birim zamanda tiikiiriikten temizlenen flor miktarim
tamimlamakta ve ml/dk olarak ifade edilmektedir. Flor iyonunun asit {retimini
engelleyerek tilikiiriikk pH’sin1 n6tr hale getirdigi bildirilmektedir. Boylece tiikiiriik i¢cindeki
kalsiyum (Ca) ve fosfat (PO4) iyonlar1 kalsiyum fosfat (CaPO,) bilesigi formunda dis

ylizeyi lizerine ¢okelmekte ve remineralizasyon gerceklesmektedir (68).

10



2.4.1.1.1.4. Florun bakteri plag iizerine etkisi

Florun ¢iiriik gelisiminin engellenmesinde diger bir Onemli etkisi, plak
mikroorganizmalarinin asit iretimini inhibe etmesidir (69). Plak igerisindeki florun
baglanma mekanizmasi tam olarak anlagilamamistir. Bakteri plaginin, hem ekstraseliiler

alanda inorganik yapiya hem de mikroorganizmalara baglandigi tahmin edilmektedir (70).

Flor iyonu, basta enolaz enzimi olmak tizere glikoliz ve seker tasinmasinda yer alan
pek ¢ok enzimin inhibe edilmesinde rol alarak bakterilerin asit {iretimini dnlemektedir.
Enolaz, glikolitik reaksiyon zincirinde sekerin taginmasi i¢in dnemli olan fosfoenolpiruvat
olusumu sirasinda kullanilmaktadir (71).

Mutans Streptokoklar1 (MS) ve Laktobasil tiirleri gibi asidojenik bakteriler, plak pH’sin1
diistirmektedirler. Ayrica, ortamda flor iyonu varliginda, MS sayisinin da azaldigi
belirtilmektedir. Bu durum mutans streptokoklarmin, flor iyonuna kars1 diger
mikroorganizmalardan daha dayaniksiz olmasit ile ag¢iklanmaktadir. Flor igerikli
materyallerin bakterilerin gelisimini inhibe edici etkisi oldugu gosterilmis, ancak bu

etkinin materyalin flor salinim siiresiyle sinirli oldugu belirtilmistir (72).

2.4.1.1.2. Flor uygulama yontemleri

Flor uygulamalar sistemik veya topikal olarak iki farkli sekilde olabilmektedir.

2.4.1.1.2.1. Sistemik flor uygulamalar

Flor igerikli ajanlar, minenin organik matriks olusumu ve mineralizasyonu
esnasinda, mine yapisint gliglendirmek amaciyla uygulanmaktadir. Sistemik uygulama,
igme sularma, okul sularina flor katilmasi, flor tabletleri, tuza ve siite flor katilmasi
seklinde olabilmektedir. Sistemik olarak alinan flor, ayn1 zamanda plak mine ara yiiziinde
topikal etkiler de gostermektedir, ¢iinkil yutulan florun bir kism1 metabolize olduktan sonra

tiikiiriik veya diseti sivisi igine de ulagsmaktadir (73).
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2.4.1.1.2.2. Topikal flor uygulamalari

Topikal flor ajanlar1 bireysel bakim ya da profesyonel uygulama igin
kullanilmaktadir. Bireysel bakim amaciyla, dis macunu, kiirdan, dis ipi, jel, yapay tiikiiriik,
pastil, sakiz ve gargaralar gibi florlu ajanlar kullanilabilir. Profesyonel uygulamalar i¢in
jel, profilaksi pati, cila, cam iyonomer siman ve diger yavas salimim sistemleri

bulunmaktadir (74).

En sik kullanilan topikal flor ajanlar1 sodyum floriir (NaF), asidule fosfat floriir
(APF) ve kalay floriirdiir (SnF;). Sodyum flortir ilk kullanilan topikal flor ajanidir, notr bir
pH’da ve kararli bir bilesiktir. Bu nedenle; estetik rezin restorasyonlu, tiikiiriik akisi
azalmis ve asidik floriirii tolere edemeyen hastalarda tercih edilmektedir (75). APF %1,23
oraninda sodyum florlir icermektedir. Diisiik pH’daki soliisyona fosforik asit
eklenmektedir. Fosfat eklenmesi ile, kalsiyum floriir olusumunu azaltmak, floroapatit
olusumunu arttirmak  amaglanmaktadir (76). Kalay floriir %8-10 oraninda flor
icermektedir. Plak formasyonu ve plak asidojenitesi tiizerinde inhibe edici etkisi

bulunmaktadir (77).

2.4.1.1.2.2.1. Florlu vernikler

Florlu vernikler topikal flor uygulamalarinin etkisini kuvvetlendirmek iizere
1960’larm sonuna dogru gelistirilmistir. Ilk olarak Duraphat® (Colgate-Palmolive Co,
New York) ticari adiyla tanitilmistir. Vernigin icerigini %5 NaF olusturmaktadir (78).

Florlu vernikler, dogal ya da sentetik esasli floriir tuzlarinin ethanol gibi bir
solventin icinde ¢6ziindiigl bir lak ya da likid olarak tanimlanmaktadir. Florlu vernikler,
kiigiik cocuklarda bile giivenle kullanilmakta, toksik yan etkiler goriilmemektedir (79).

Diflorosilan ya da sodyum floriir igeren vernik ¢esitleri bulunmaktadir (80).

Minenin ylizey tabakalarina flor katilimini arttirabilmek icin verniklerin
kullanilabilecegi bildirilmistir. Mine yiizeyi ile florun temas siiresini uzatarak flor igerikli
ajanlarin etkinligi arttirilmak istenmistir (81). Agiz icinde 4872 saat tutunma siireleri
oldugu ve bu siire icinde dis ylizeyine flor iyonu sagladigi bildirilmektedir (82, 83).

Vernikler genellikle kiigiik fircalarla ya da enjektorler ile uygulanmaktadir.
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Florlu vernikler, mine yiizeyine yapisip florun dis ylizeyi ile temas siiresini
arttirarak remineralizasyona katki saglamaktadirlar (49, 84, 85). Verniklerin demineralize
mine yiizeyi ile uzun siire temasta bulunmasi sayesinde mine yiizeyinde kalsiyum flortir
(CaF,) olusmaktadir. Bu sayede agizda bir flor rezervuari meydana gelerek tiikiiriik ve
plagin flor agisindan zenginlesmesi saglanmaktadir. Florlu verniklerin bu yolla dis
yiizeyinde meydana gelen demineralizasyonu engelledigi ve remineralizasyonu
destekledigi bildirilmektedir (23, 79, 80, 83, 86, 87). Yapay ¢iirik lezyonlarinin
remineralizasyonunda florlu verniklerin kullaniminin basarili oldugu in vitro ¢alismalarla
gosterilmistir (25, 81, 82, 88, 89). Ciirlik dnleyici etkisini, antibakteriyel etkinlikten ziyade
baslangi¢ ciiriik lezyonlarinin remineralizasyonunu saglamasi ile gostermektedir (79).

Aktif haldeki opak lezyonlarin remineralizasyonunu arttirdigi bildirilmektedir (90).

2.4.1.1.2.2.2. Giimiis ve giimiis bilesikleri

Glumiis (Ag), antimikrobiyal ozelliklerinden dolayr 1800’lii yillardan beri dis
hekimligi ve tip alanlarinda kullanilmaktadir. Glimiis bilesikleri, giimiis nitratin siit
diglerinde ciiriik insidansinin azaltilmasi amaciyla kullanilmaya baslanmistir. Daimi
dislerde cliriik olusumunu 6nlemede kullanilmaktadir. Ayni1 zamanda kavite dezenfektani

ve hassasiyet giderici olarak da kullanimi vardir (86, 91).

Glimiis iyonu, asidik kosullarda dis sert dokularinin ¢oziiniirliiglinli azaltmakta ve
demineralize dokularin  remineralizasyonunu saglamaktadir. Bu nedenle farkh

remineralizasyon ¢aligmalarinda kullanilmistir (25, 92-94)

Antibakteriyel 6zellige sahip olan glimiis ile remineralizasyonda onemli bir rolii
olan flor iyonunun birlikte kullanimi ile giimiis floriir (AgF) olusmaktadir. 20 ppm flor
iceren AgF sollisyonunun S.mutans’1 inhibe edici etkisi bulundugu bildirilmektedir. Ayrica
AgF, bakteri plagindaki metabolik aktiviteyi azaltarak clirlik lezyonunun ilerlemesini

onledigi belirtilmektedir (95).

Glimiis iyonunun; antibakteriyel 6zellikleri, demineralizasyonu inhibe etmesi ve
remineralizasyona katkida bulunmasi gibi olumlu 6zellikleri sebebiyle ¢iiriikk onleyici ve
remineralizasyon ajani olarak tercih edilebilecegi belirtilmektedir. Bununla birlikte, disler

izerinde renklenmeye sebep olmasi kullanimini kisitlamaktadir (86).
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2.4.1.1.2.2.3. Giimiis diamin floriir (GDF)

Glmiis diamin floriir, dis ¢iliriigii olusumunun durdurulmasi amaciyla 1969’dan
itibaren kullanilmaktadir. Giimiis diamin floriir, tedavi ve koruyuculugu ayni anda
saglayan, kolay uygulanabilen, non-invaziv ve maliyeti diisik bir iirlin olarak
bildirilmektedir. Bu faktorler giimiis diamin floriirii clirlik riski yiliksek ancak dental
tedavilerin sinirli ve dental personelin yetersiz sayida oldugu gelismekte olan iilkelerde

cazip bir tedavi secenegi haline getirmektedir (73, 96-99).

Glimiis diamin floriir, 1970’lerden beri terapdtik ajan olarak kabul edilmektedir
(92, 100). Ayn1 zamanda Brezilya Yardim Programi tarafindan 3 yasina kadar olan orta ve
yiiksek ciirlik aktivitesine sahip c¢ocuklar i¢in de kullanimi1 desteklenmektedir (91).
Bununla birlikte, 2014 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’'nde Food and Drug
Administration’in (FDA) onayimi almig, 2015 yilinda ise satis i¢in bulunur hale gelmistir

97).

Glimiis diamin floriir, dis hekimliginde %10'luk, %12'lik, %30'Tuk ve %38'lik gibi
farkl1 konsantrasyonlarda kullanilmaktadir (101). Ozellikle %38°lik giimiis diamin floriir,
kiigilk ve uyumsuz g¢ocuk hastalarda ciiriigiin durdurulmasinda kullanilmaktadir. Dis
ciiriklerinin durdurulmasinda hizli, basit ve non-invaziv bir uygulamadir. Ancak uygulama
sonrasinda ¢iiriikk diste siyah renklesmeye sebep olabilmektedir. Ayrica 6zellikle ¢cocuk
hastalarda sevilmeyen metalik bir tadi vardir. Diisiik maliyet ve uygulama kolaylig: ile
toplum agiz dis saglig1 projelerinde kullanilan bir ajan olarak gosterilmektedir (99, 100,
102).

Mevcut c¢aligmalarda uygulama sonrast herhangi bir pulpal hasar rapor
edilmemistir. Glinlimiizde yapilan ¢alismalar GDF’nin siit dislerinde yeni ¢iiriik
olusumunu 6nleme ve durdurmaya yonelik etkili bir materyal oldugunu goéstermektedir
(97, 98, 102-104). Etki mekanizmasinda, yapisindaki giimiisiin dentin sklerozu ve
kalsifikasyonunu uyardigi; giimiis nitratin bakterileri yok ettigi ve florun da

remineralizasyonu tegvik ettigi diigiiniilmektedir (102, 105).
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2.4.1.1.2.2.3.1. Giimiis diamin floriiriin etki mekanizmasi

Glmis gibi agir metaller yiliksek polarizasyon O6zelligine sahiptir ve genellikle
bazlar ile kuvvetli bag olusturmaktadirlar. Bunlar proteinlerin i¢indeki baglar gibi sistein,
histidin gibi siilflir ve nitrojen baglarim1 igermektedir. Bu etkilesimler bakteriler ve disler

iizerindeki etkilerini agiklamaktadir (102).

2.4.1.1.2.2.3.1.1. Giimiis diamin floriiriin bakteriler iizerine etKkisi

Glimiis; biyolojik mikroorganizmalar iizerine (bakteriler, protozoalar, mantarlar ve
viriisler) hiicre membrani, organelleri ve g¢ekirdegin, hiicre metabolizmasi ve ¢ogalmasi
tizerine etkilidir (106). Yapilan c¢alismalarda giimiisin DNA ve proteinlerin siilfidril
gruplar ile iliskiye girdigi, hidrojen baglarina etki ettigi, solunum islemini inhibe ettigi,
DNA sarmalin1 ¢o6zdiigii, hiicre duvar sentezini ve hiicre bdliinmesine etki ettigi
bildirilmektedir (106, 107). Bu etkiler bakterilerin 6lmesine ve biyofilm olusumunun
inhibisyonuna neden olmaktadir (108). Bu ¢esitli etkilerin temel mekanizmasi giimiis ve

tiyol gruplar1 arasindaki reaksiyona dayanmaktadir (109).

2.4.1.1.2.2.3.1.2. Giimiis diamin floriiriin dis dokulari iizerine etkisi

Sodyum floriir ve giimiis nitratin dis dokular1 iizerine etkileri farkli iki kompleks
mekanizma seklindedir. Bunlardan biri, sodyum floriir ile kalsiyum fosfat’in florapatit ve
sodyum hidroksit olusturdugu reaksiyondur. Diger reaksiyon ise, dis yapisindaki kalsiyum
ile reaksiyona girerek kalsiyum floriiriin olugsmasidir. Giimiis nitratin baslangi¢ reaksiyonu
sonucu ise kalsiyum nitrat, giimiis fosfat ve glimiis oksit ortaya ¢ikmaktadir (102). Bu
baglamda flor ve giimiis sinerjistik etki gdstererek florapatit olusturmaktadir. ilk asama
kalsiyum floriir ve giimiis fosfatin olusmasidir. Bir sonraki safha ise kalsiyum ve florun
ayrismasi safhasidir. Son satha ise florapatit olusumudur (102).

Yapilan in vitro ¢alismalar glimiis diamin floridin mine igerisine 25 wm kadar
penetre oldugunu; sodyum floriir-fosfat, sodyum floriir ve kalay floriir’e gore neredeyse 2-
3 kat daha fazla flor tutulumu oldugunu gostermektedir (102, 110). Buna dayanarak giimiis

diamin floriiriin sodyum floriir ve kalay floriirden daha etkin olacag belirtilmistir (102).
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2.4.1.1.2.2.4. Nano giimiis floriir (NGF)

Nanoteknoloji, nano boyuttaki yapilar ve bu yapilarin icerikleriyle ilgilenmektedir.
Nanopartikiil icerikli materyallerle yapilan ¢aligmalar pek c¢ok alanda popiilerlik
kazanmigtir. Nanopartikiiller yliksek ylizey alani-hacim oranina sahip olmalar1 nedeniyle
etkili bir antibakteriyel ajandir. Nanopartikiiller; ¢iirtik kontrolii, remineralizasyon, kok
kanal dezenfeksiyonu, dentin hassasiyetinin tedavisi, restoratif dis hekimligi gibi dis
hekimliginin farkli alanlarinda kullanilmaktadirlar (111).

Nano giimiis floriir (NGF) deneysel bir formiilasyondur. Igerisinde giimiis nano
partikiilleri, kitosan ve sodyum floriir bulunmaktadir. NGF sar1 bir soliisyondur. 3 yil stabil
kaldig1, bununla birlikte ¢cevre dostu ve ucuz bir materyal oldugu belirtilmektedir (4). NGF
diger topikal floriir ajanlarma gore uygulama tekniginin basit olmasi ve daha kisa
uygulama siireli olmasi nedeniyle ¢ocuk hastada kabul edilebilirliginin yiiksek bir materyal
olacagi belirtilmistir. Giimiis diamin florlire gore metalik tadinin olmamasi, renklenme
yapmamasi diger avantajlarindandir (3). Hasta takibinin diger ajanlarda oldugu kadar sik
kontrollere ihtiyag duyulmadigi belirtilmektedir. Ucuz bir yontemdir ve klinik sartlar
disinda ekstra cihazlara gerek yoktur (4).

Literatiirde nano glimiis partikiillerinin flor ile beraber kullanimin1 bildiren yalnizca
2 calisma bulunmaktadir (3, 4). ilk galisma 2014 yilinda Targino ve ark. (3) tarafindan
nano glimis floriiriin antimikrobiyal Ozelliklerini ve sitotoksisitesini degerlendirmek
amaciyla yapilmistir ve bu calismanin sonucunda, ¢iiriik olusumuna neden olan
mikroorganizmalara kars1 giiclii antimikrobiyal 6zelligi bulundugu gosterilmistir. Ayrica,
insanlarda kullaniminin giivenli oldugu bildirilmistir (3).

Diger ¢alisma Santos ve ark. (4) tarafindan 2014 yilinda randomize kontrollii klinik
bir caligmadir. NGF’nin siit dislerinde meydana gelen ciiriikklerde oldukea etkili oldugu,
giimiis diamin floriirle benzer etkilere sahip oldugu bildirilmistir. Bu c¢aligmada,
gelismemis toplumlarda NGF’nin dis ¢lirligiinii durdurmada oldukga etkili bir ajan oldugu
bildirilmektedir.

Nano giimiis floriirlin etkinliginin daha iyi anlasilabilmesi acisindan igerdigi nano
giimiis partikiillerin ve kitosanin dis hekimliginde kullanim alanlarindan asagida

bahsedilmistir.
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2.4.1.1.2.2.4.1. Nano giimiis partikiillerin dis hekimliginde kullanim

Glimiis nanopartikiillerinin, hem tek basina hem de diger antimikrobiyal ajanlarla
birlikte kullanimi olumlu sonuglar vermistir (112). Giimiis igerikli nanopartikiiller
biyofilmi 6nlemede etkilidir. Nano boyutu sayesinde, olduk¢a diisiik konsantrasyonlarda
(%0,5-1,0) hiicre i¢inde pek cok bolgede etki gostererek bakteriyel biiylimeyi inhibe
etmektedir (113). Nanopartiikiillii giimiis iyonlarmin pozitif yiliklenmesi, antimikrobiyal
etkinin saglanmasinda 6nemlidir. Pozitif yiliklii nanopartikiiller ile negatif yiiklii bakteri
hiicre membrani arasinda elektrostatik ¢ekim olugmaktadir (114). Glimiis nanopartikiillerin
sekli de antimikrobiyal aktivite iizerinde etkilidir (115). Giimiis nano partikiillerin partikiil
boyutu ile plak iizerine etkisi ters orantilidir. 50 nm’den daha biiyiik boyutlu partikiillerin

plak igerisine diffiize olamadig: bildirilmektedir (116) .

2.4.1.1.2.2.4.2. Kitosanin dis hekimliginde kullanimi

Kitosan kabuklu hayvanlarin iskeletinde bulunan dogal bir biyopolimerdir ve
kitinin deasetilasyonundan elde edilen bir aminopolisakkarittir (117). Kitosan ilag

saliminda kullanilabilen popiiler bir materyaldir (111).

Kitosan, dogal bir polimer olmasi, viicutta parcalanabilirligi, giivenilirligi ve toksik
olmamasindan dolayr biyouyumlu bir materyal oldugu belirtilmektedir. Memeli ve
mikroorganizma hiicrelerine  baglanabilmekte, bag dokusunda rejeneratif etki
gosterebilmekte, osteoblastlarin  proliferasyonunu hizlandirabilmekte ve bagisiklik
sistemini aktive edebilmektedir. Bunlarin disinda, hemostatik, antimikrobiyal, anti-

kanserojen etki gibi pek ¢ok biyolojik 6zellige sahip oldugu bildirilmektedir (118).

Kitosan ve tiirevlerinin biyolojik 6zelliklerinden en Onemlisi sahip olduklar
antimikrobiyal aktivitedir. Kitosanin antibakteriyel, antifungal ve antiviral aktiviteye sahip
belirtilmektedir. Kitosan hem Gram-pozitif hem de Gram-negatif bakterilere karsi etkili
olup; Listeria monocytogenes, Bacillus megaterium, Bacillus cereus, Staphylococcus
aureus, E. coli, Pseudomonas fluorescens, Salmonella Typhymurium, Vibrio
parahaemolyticus, Lactobacillus plantarum ve Lactobacillus brevis bu bakterilerdendir.
Son yillarda yapilan ¢aligmalarda kitosanin bakteriler iizerindeki inhibitor etkisinin daha

cok bakteriyostatik oldugu belirtilmektedir (119, 120).
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Kitosanin antimikrobiyal aktivitesi pH’ya baglidir. Kitosan diisiikk pH degerlerinde
kuvvetli antimikrobiyal aktivite gosterdiginden pH degerinin yiikselmesiyle inhibitor
aktivitesi zayiflamaktadir (121). Kitosan asidik ortamda ¢oziinebilmekte ve antimikrobiyal
aktivite icin Onemli olan polikatyonik forma yalnizca ortam pH’sinin kitosanin pKa
degerinin (6,3-6,5) altinda olmasi durumunda gecebilmektedir (118). Ancak kitosan ve
tiirevlerinin antimikrobiyal aktivitelerinin notral pH degerinde tamamen kaybolmadigi, N-
alkil kitosan tilirevlerinin E. Coli’ye kars1 antibakteriyel aktivitelerinin pH 5,0’ten itibaren
artmaya basladigi ve pH 7,0-7,5’e¢ yiikseldiginde ise maksimum diizeye ulastigi
belirlenmistir (122).

Dogada bulunan kitinin deasetilasyonu sonucu elde edilen bir biyopolimer olan
kitosan, bakteriyostatik ve bakterisid 6zelliklerinden dolay1 dis ¢liriiklerinin 6nlenmesinde
kullanilmaktadir. Ayrica kitosan oral kavitede pH degerlerini diisiiren organik asitlerin

etkilerini tamponlayabilmektedir (123).

Yapilan bir ¢aligmada, kitosan icerikli sakiz ¢igneyen bireylerde karyojenik
bakterilerin biiylimesinin inhibe edildigi bildirilmistir (124). Kitosanin bu etkisinin hem
tikiiriik akisinin stimulasyonu sonucu hem de kitosanin direk bakterisid ve bakteriyostatik
etkisinden kaynaklandig1 belirtilmistir. Oral hijyen diizeyi zayif hastalarda, kitosan igerikli
sakizlarin tiikriikteki karyojenik bakterileri inhibe ettigi ve mine dekalsifikasyonunun
azaldigu bildirilmistir (125). Arnaud ve ark. (126) kitosanin mineden mineral ¢éziinmesini
dolayis1 ile demineralizasyonu oOnledigini  belirtmislerdir. Kitosanin  plak
mikroorganizmalari lizerine etkilerinin degerlendirildigi bir ¢aligmada ise, pek ¢ok bakteri
iizerinde bakterisid etkili oldugunu belirtilmistir (127). Fujiwara ve ark. (128) kitosanin
farkl1 konsantrasyonlardaki antibakteriyel etkilerini incelemisler ve %2’lik kitosan
soliisyonunun optimal konsantrasyon oldugunu ayni zamanda mutans streptokoklarinin
biliylimesini 6nemli derecede inhibe ettigini rapor etmiglerdir. Kitosan igerikli agiz
calkalama soliisyonlarinin da hem antibakteriyel etkisi oldugu hem de plak birikimini

azalttig1 belirtilmistir (129).

Kitosanin dis sert dokularmin demineralizasyonunu Onlemekte etkili oldugu
bildirilmistir ancak remineralizasyon tiizerine etkisi ile ilgili bilgi sirhdir. Kitosanin
bakterisid ve bakteriyostatik etkili bir ajan oldugu pek ¢ok ¢alismada belirtilmektedir (120-
125, 127-129). Ciirtik 6nleyici ajan olarak onerilmesinin nedeni de giiglii antibakteriyel

ozelliklerinden kaynaklanmaktadir (86).
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2.5. Demineralizasyon ve Dis Minesi Mineral Yapisinin incelenme Yontemleri

Son yillarda flor igerikli ve benzeri ¢liriikk 6nleyici materyallerin baglangic ¢liriik
lezyonlarina etkisi farkli yontemlerle arastirilmaktadir. Dis sert dokularinin mineral
yapilarinda meydana gelen degisimler iyot gegirgenlik testi, polarize 151k mikroskobu,
konfokal lazer taramali mikroskop (CLSM), mikrosertlik, mikroradyografi, kantitatif 151k
etkili floresans (QLF) yontemi, enerji yayilimli X-151n1 spektroskopisi (EDS), taramali
elektron mikroskobu (SEM) ve transmisyon elektron mikroskobu (TEM) kullanilarak
degerlendirilmektedir (130).

2.5.1. Iyot Gegirgenlik Testi

Iyot gecirgenlik testi, mineral kaybina bagh olarak gecirgenlik artisina dayanan
hassas, indirek ve nitel bir metottur. Dislerden alinan kesitlerin polarize 151k mikroskobu
ile maksimum aydinlatma altinda ve belirli katsayilarda biiyiitiilerek fotograflanmasi ve bu
fotograflar  iizerinde lezyon derinliklerinin  incelenmesiyle demineralizasyonun

degerlendirildigi bir yontemdir (131).

2.5.2. Polarize Isik Mikroskopu

[k yapilan demineralizasyon ve remineralizasyon ¢alismalarinda siklikla dokularda
olan degisikliklerin degerlendirilmesinde, polarize 151k mikroskobu kullanilarak nitel
degerlendirme yapilmigsa da, son zamanlarda yapilan c¢alismalarda dokulara iliskin
degisikliklerin degerlendirilmesinde nicel bir yontem olan mikroradyografi ve mikrosertlik

testleri daha yaygin bir sekilde kullanilmaya baglanmistir (131,132) .

2.5.3. Mikroradyografi

Mikroradyografi, dislerden alinan transvers kesitlerin mikroradyografilerinin
cekilmesi ve bu radyografilerin ¢esitli bilgisayar yazilimlariyla incelenmesi sonucunda

tanimlanan formiillerle meydana gelen, mineral kaybinin belirlenmesine yonelik bir
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tekniktir. Doherty ve ark. (133), 2002 yilinda yaptiklar1 calismalarinda transvers
mikroradyografi degerlendirmesinin minenin mineral igeriginin belirlenmesinde etkin ve

pratik bir yontem oldugunu belirtmislerdir.

2.5.4. Konfokal Lazer Taramah Mikroskop (CLSM)

Konfokal lazer taramali mikroskop, dis hekimligi arastirmalarinda 1983 yilindan
sonra kullanilmaya baslanmistir. Aydinlatma, odaklanmis bir lazer kaynagindan elde edilir
ve taramalar ornek iizerinde ¢izgiler halinde yapilir. Odaklanan bolge disindan gelen tiim
yansimalar engellenerek sadece tam olarak odaklanan alan izlenir. Eger dig tabakanin
ylizey alt1 alanlar1 ile calisilacaksa 6rnek hazirlanmasi icin 6zel bir igleme gerek yoktur.
Orneklerin ince kesitler halinde hazirlanmasi ve kurutulmasi gibi uygulamalarin olmamasi

hata olusumunu engeller (134).

2.5.5. Kantitatif Isik Etkili Floresans (QLF) Yontemi

Kantitatif 151k etkili floresans teknigi yeni bir degerlendirme metodudur. Bu
teknikte mine yiizeyi lazer 15181 ile aydinlatilir ve bilgisayara bagli olan bir mikro video
kameras1 ile doku floresansi goriintiilenir. Saglam mine floresansi ile karsilastirilan
baslangic lezyonundaki floresans kaybi yiizdesi bir yazilim ile hesaplanir. Bu yontem, in
vivo baslangic mine lezyonlarindaki mineral degisikliklerinin izlenmesine olanak

saglayabilmektedir (135).

2.5.6. Lazer Floresans

Lazer floresans yontemi dis dokusunun 1s1k uygulanmasi sonrasi, saglikli ve ¢iiriik
mine arasindaki floresans farkinin l¢limii esasina dayanmaktadir. Minenin mineral igerigi
diistik bolgeleri, diisiik floresansa sahiptir. Dolayisiyla mineral kaybiyla floresans radians
arasinda iliski vardir. Bu prensip ile klinik olarak en yaygin kullanilan marka

DIAGNOdent’tir (KaVo Dental Corporation, Biberach, Germany) (135). DIAGNOdent,

20



lazer 15181 demineralize bolgelere uygulandiginda olusan floresans  6zelligi

degerlendirmektedir.

2.5.7. Dijital Fiber Optik Transluminasyon (DIFOTI)

Fiber optik transiliimiinasyon ve dijital kameranin birlestirildigi bir yOntemdir.
Fiber optik aydinlatma ile dislerden alinan goriintiilerin bir bilgisayar programiyla analiz
edilmesi ve demineralize alanlarin tespit edilmesini saglamaktadir. Sistem bilgisayar
destekli oldugu i¢in, gorilintiilerin saklanmasi ile daha sonraki kiyaslamalara olanak
saglamaktadir (136). DIFOTI teknolojisinin gelistirilmesiyle birlikte klinik kullaniminin
daha yaygin hale gelmesi amaciyla DIAGNOcam (KaVo Dental Corporation, Biberach,
Germany) adinda bir cihaz gelistirilmistir (137). DIAGNOcam, 6zellikle erken arayiiz
ciirtiklerinin teshisinde kullanilmaktadir (138).

2.5.8. Mikrosertlik

Mikrosertlik cihazi, elmas bir ug ile 151k mikroskobu altinda cisimlerin yiizeylerine
belirli agirliklarin belirli siirelerde uygulanmasiyla yiizeyler iizerinde izler olusturulmasi ve
bu izlerin derinliklerinin degerlendirilmesi ile test edilen cismin sertlik degerinin
belirlenmesi seklinde ¢aligmaktadir. Mikrosertlik dl¢timlerinin yapilmasi esnasinda 1 gr ila
3 kg yiik uygulanabilmektedir. Temel olarak iki ¢esit mikrosertlik 6lgme yontemi vardir.
Bu yontemler arasindaki fark, aygitlarin iz olusturmayr saglayan uglarindaki sekil
fakliliklarindan kaynaklanmaktadir. Bunlardan biri olan Vicker’s 1925 yilinda Ingiltere’de
gelistirilmis olup ayrica ‘elmas piramit’ olarak da isimlendirilmektedir. Bu yontemde
eskenar piramit esasli elmas bir u¢ kullanilmaktadir. Mikrosertlik dl¢limleri i¢in kullanilan
diger bir yontem ise, 1939 yilinda National Bureau of Standards (ABD) tarafindan
gelistirilen Knoop’tur. Knoop ucu, ayni yiik kullanilarak yapilan Vicker’s sertlik 6l¢iimleri
ile karsilastirildiginda nispeten daha derin izler birakmaktadir (85).
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2.5.9. Enerji Yayihmh X-Isim Spektroskopisi (EDS)

SEM-Enerji yayilimli X-15mn1 spektroskopisi (EDS) analizleri, ylizey altindaki
kimyasal elementlerin konsantrasyonunu degerlendirmeyi saglayan spesifik bir yontemdir.
Genellikle miihendislik ve kimya alaninda kullanilmasina ragmen, dis hekimligi alaninda

da kullanilmaktadir. Genellikle demineralize mine ve dentini degerlendirmek i¢in

kullanilmaktadir (139, 140).

2.5.10. Transmisyon Elektron Mikroskobu (TEM) ve Taramah Elektron Mikroskobu
(SEM)

Glintimiizde ¢esitli elektron mikroskoplar1 bulunmakla birlikte, dis hekimliginde en
cok transmisyon elektron mikroskobu ve taramali elektron mikroskobu kullanilmaktadir
(141). TEM’de elektron demeti; incelenen 6rnegin i¢inden gegerek goriintii olusturur. Bu
elektron demeti bir veya iki elektromanyetik mercekten olusan toplayici tarafindan 6rnek
iizerine odaklanir. Ornekten gegen elektron, objektif mercegi araciligiyla biiyiitiilmiis bir
goriintli olusturur. Bu goriintii diger mercekler tarafindan biiyiitiiliir ve ekrana yansitilir.
SEM’de ise cisimlerin ylizeyini incelemek {izere gelistirilmistir. Bu mikroskopta uygun bir
saptirict diizenek araciligryla bir elektron demetinin incelenecek yiizeyi siirekli olarak
taramasi saglanmaktadir. Yiizeye ¢arpan elektronlar ikincil elektronlarin hareket etmesine
yol acar. Bu ikincil elektronlar, elektronlarin ¢arpmasiyla kisa siireli ani 151k parlamalar
olusturan kristale gonderilir. Kristalde ortaya ¢ikan parlamalar bir lamba aracilifiyla
elektrik sinyaline donistiiriiliir ve bagka bir lambanin ekraninda yiizeyin yapisini gésteren
bir goriintii elde edilir. SEM ile yapilan yilizey analizinin ciirlik benzeri lezyonlarin

degerlendirilmesinde gii¢lii bir yontem oldugu bildirilmistir (140).

2.5.11. Mikro Bilgisayarhh Tomografi (Micro Computed Tomography) (nCT)

Tip ve dis hekimliginde gelismekte olan arastirma alanlarindan birisi de tani
amaciyla non-invazif 3 boyutlu analitik tekniklerin hizmete sunulmasidir. Disler, kemikler,
dental implantlar ve dental restorasyonlar gibi kiiciik ve kompleks yapilarin Mikro

bilgisayarl1 tomografi (uCT) ile taranip {i¢ boyutlu model analizi ile {i¢ boyutlu
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goriintlilerinin elde edilmesi daha tam ve kesin veriler elde etmemizi saglar. Dislerin tiim
yapilar1 yogunluk derecelerine gore farkli gri tonlarinda ve farkli piksel degerlerinde

goriilmesi mimkiindiir (142).

Bu tez cahiymasimin amaci; deneysel olarak gelistirilmis ve heniiz ¢ok fazla
arastirilmamis bir materyal olan nano giimiis floriiriin yapay mine ¢iiriigii olusturulmus
lezyonlarda minenin mikrosertligini ne diizeyde etkilediginin, giimiis diamin floriir ve
sodyum floriir vernikle karsilastirilmali olarak incelenmesi ve yiizey degisimlerinin SEM

ile degerlendirilmesidir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Dis Ornek Sayisinin Belirlenmesi

Orneklem hacminin belirlenmesi amaciyla arastirmaya baslamadan once "giic
analizi" gergeklestirilmistir. F tests — ANOVA (Fixed effects, omnibus, one-way) testine
gore; a=0,05 anlamlilik diizeyi, gii¢ (1-B) = 0,80, etki biiyiikliigii orta diizeyde (0,25), grup
sayist 4 olarak alindiginda toplam en kii¢iikk Ornek biytikligi 180 oOrnek olarak

hesaplanmustir.
3.2. Mine Orneklerinin Toplanmasi

Aragtirmamiz icin gerekli olan etik kurul onayi, Adnan Menderes Universitesi Tip
Fakiiltesi Arastirma Etik Kurulu Baskanligi’'ndan almmistir (2015/539-05.05.2015).
Arastirmanmizda, Adnan Menderes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz Dis Cene
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’nda c¢ekim endikasyonu bulunan, kok gelisimi
tamamlanmis toplam 45 adet saglam {igiincii biiyiik az1 digi hastalardan onam alinarak
toplanmistir. Dislerin saglam (giiriikksliz ve dolgusuz), ¢ekim sirasinda hasar gérmemis
olmasina ve dis minesinde yapisal bozukluk olmamasina dikkat edilmistir. Dislerin ¢ekim
zamanlartyla deney amagli kullanim zamanlar1 arasinda 2 aydan daha fazla siire
gegmemesine Ozen gosterilmistir (143). Bu siire zarfinda disler %0,1°lik Timol

sollisyonunda bekletilmistir (143, 144).
3.3. Mine Orneklerinin Hazirlanmasi

Disglerin kuronlari, mine-sement sinirindan elmas separe ile su sogutmasi altinda
koklerinden ayrilmigtir. Diglerin kuron pulpasi ekskavatér yardimi ile uzaklastirilmistir.
Daha sonra Akrilik bloklara sabitlenen disler Izmir Katip Celebi Universitesi Konservatif
Dis Tedavisi Arastirma Laboratuarinda bulunan diisiik hizli kesme cihazinda (Isomet Saw,
Buehler Ltd, Evanston IL, ABD) (Resim 1a), bukko-lingual yonde 2 (Resim 1b), mezio-
distal yonde 2 (Resim Ic) parcaya boliinerek, her disten toplam 4 adet mine blogu elde
edilmistir. Boylece deneyler sirasinda kullanilmak iizere toplam 180 adet mine 6rnegi elde

edilmisgtir.
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Resim 1: Calismada kullanilan hassas kesme cihazi (a), bukko-lingual yonde kesim

(b), mezio-distal yonde kesim (c)

Resim 2: Mikrosertlik testi

icin hazirlanan 6rnekler

Mikrosertlik testlerinde kullanilmak tizere hazirlanan toplam 180 adet saglam mine
ornegi akrilik bloklar icerisine ylizeyleri tabana paralel olacak sekilde akrilik blok icerisine
gomiilmiistiir (Resim 2). Mikroskop altinda net bir goriintii elde edilebilmesi amaciyla
mine Orneklerinin yiizeyleri 300, 600 ve son olarak 1200 gritlik abraziv kagit diskler
(ALLO3) ile su sogutmasi altinda yatay doner zzimpara makinesinde (PRESI Mecatech 234,

Tavernolles City, France) (Resim 3) zimparalanmis ve diizgiin, piiriizsiiz ve parlak mine
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ylizeyleri elde edilmistir. Zimparalama esnasinda zimparalama yonii degistirilerek bir
onceki zimparanin sebep oldugu izler ortadan kaldirilarak ve esit miktarda cilalama
yapilabilmesi saglanmistir. Zimparalama ve cilalama islemleri sonucunda her 6rnekte diiz
bir yiizey elde edilmis olup, piiriizsiiz yiizeyin elde edilemedigi durumlarda zimparalama

islemi tekrarlanmistir. Cilalama sonrasinda 6rnekler su ile yikanip kurutulmustur.

Resim 3: Calismada kullanilan polisaj cihazi

180 6rnegin bukkal ve lingual yiizeylerinde, mine-sement sinirmin yaklasik 1mm
iist tarafinda 3x3 mm’lik (yiikseklik x genislik) pencereler hazirlamak amaciyla 3x3
mm’lik etiketler yapistirilmistir ve etiket disinda kalan dogal dis yiizeyleri aside direngli

vernik ile boyanmistir (Resim 4).

Resim 4: 3x3 mm'lik olusturulan pencereler
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3.4. Gruplarin Olusturulmasi
Arastirmamizda uygulanan tedavilerin  etkinli§inin aym dis iizerinde
degerlendirilebilmesi amaciyla, her disten elde edilen 4 adet mine 6rneginden 1’1 kontrol,

diger 3’1 deney gruplarinda olacak sekilde gruplara ayrilmistir.
Deney gruplart:

* Grup FV: Sodyum floriir igerikli Duraphat® (Colgate-Palmolive Co,New York)

(Resim 5a) floriirlii vernik uygulanmistir.

* Grup GDF: %38’lik giimiis diamin floriir (GDF) (FAgamin®, Tedequim S.R.L.,
Cordoba, ARJANTIN)(Resim 5b) soliisyonu uygulanmustir.

* Grup NGF: Deneysel bir formiilasyon olan nano giimiis floriir soliisyonu (Resim 5c)

uygulanmistir

* Grup Kontrol: Deiyonize su kullanilmistir

i H
ami

Duraphat@so mg/mi Dental Sispansiyon (ﬁiﬂ
precar P
| DUFrAPhat s o 7 Di—
e ais

Resim 5: Sodyum Floriirlii vernik (Duraphat) (a), Giimiis Diamin Floriir (FAgamin)
(b), Nano Giimiis Floriir (¢)
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3.5. Baslangi¢c Mikrosertlik Ol¢iimlerinin Yapilmasi

Etiketler cikarildiktan sonra Ornek ylizeylerinde sirayla mikrosertlik Olgiimiine
baslanmstir. Olgiimler Izmir Katip Celebi Universitesi Miihendislik Fakiiltesi Mekanik
Test Laboratuvar’’ nda, Vickers ucu bulunan mikrosertlik cihazi (Shimadzu Micro
Hardness Tester HMV-2, Shimadzu Corporation, Kyoto, Japonya) (Resim 6) ile
gerceklestirilmistir. Cihaz tizerindeki tablaya iist ve alt yiizeyi paralel olarak hazirlanmig
olan kesit &rnekleri yerlestirilmistir. Olgiimler ii¢ farkli noktada gergeklestirilmistir. Kenar
bolgelerde &lgiim yapilmasindan kaginilmustir. Olgiimler rneklerin yiizeyine, tabani
piramit seklinde olan ucun 200 gramlik kuvvetin 10 saniye uygulanmasi sonrasi meydana
getirdigi izin kdsegenlerinin  Olclilmesi ile saglanmistir (145-147). Mikrosertlik
Ol¢timlerinde bolgesel farkliliklarin ortadan kaldirilabilmesi igin Ol¢iim yapilan

bolgelerden 100’er pm uzaklasilarak 3 ayri 6lglim yapilmis ve ortalamalar1 alinmistir.

Resim 6: Calismada kullanilan mikrosertlik cihazi

28



3.6. Demineralizasyon Soliisyonunun Hazirlanmasi ve Baslangic Mine Lezyonlarinin

Olusturulmasi

Yapay ciiriik olusturmak amaciyla kullanilacak olan demineralizasyon soliisyonu
Adnan Menderes Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii Elektrokimya

Laboratuvarinda hazirlanmistir.

Demineralizasyon soliisyonu;

* 2,2 mM CacCl, (Kalsiyum Klortir)

* 2,2 mM NaH,PO4 (Mono Sodyum Fosfat)

* 0,05 M asetik asit iceriklidir ve pH 1,0 M KOH (Potasyum Kloriir) ile 4,4’ e
ayarlanmistir (148).

Ornekler baslangi¢ ciiriik lezyonu olusturmak amaciyla 4 giin boyunca
demineralizasyon soliisyonunda, 37°C’de bekletilmistir (Resim 7). Her bir 6rnek 10 ml
demineralizasyonu igeren kapakli numune kaplar i¢inde bekletilip, soliisyonlar 48 saat
sonunda tazelenmistir. Demineralizasyon soliisyonundan ¢ikarilan Ornekler distile su ile

yikanip, kurulanmstir.

Resim 7: Ornekler 37°C’de etiivde bekletilmistir.
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3.7. Demineralizasyon Sonrasi Mikrosertlik Ol¢iimlerinin Yapilmasi

Demineralizasyon solusyonundan ¢ikartilan 6rnekler distile su ile yikanip, kurutma
kagitlar1 yardimiyla kurutulmustur. Cihaz tablasina (Shimadzu Micro Hardness Tester
HMV-2, Shimadzu Corporation, Kyoto, Japonya) yerlestirilen 6rnek ylizeylerinde tekrar 3
farkli noktada olmak iizere mikrosertlik degeri dl¢iimii yapilmistir. Mikrosertlik 6l¢iimleri
sirasinda baslangic mikrosertlik dl¢timii yapilan 3 noktadan tekrar 6l¢lim yapilmamasina
dikkat edilmistir. Mikrosertlik 6l¢iimlerinde bolgesel farkliliklarin ortadan kaldirilabilmesi
icin Ol¢lim yapilan bolgelerden 100’er pm uzaklagilarak 3 ayr1 Ol¢iim yapilmis ve

ortalamalar1 alinmistir.

38.Ph  Siklusu 1Icin  Demineralizasyon/Remineralizasyon  Soliisyonlarinin

Hazirlanmasi

pH dongiisiinde kullanilacak olan demineralizasyon ve remineralizasyon
soliisyonlart Adnan Menderes Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii
Elektrokimya Laboratuvarinda hazirlanmistir. Hazirlanan  demineralizasyon ve

remineralizasyon soliisyonlarinin kimyasal yapist asagida belirtilmistir;

Demineralizasyon soliisyonu,

* 2.0 mmol/L Ca(NOs3),.4H,0 (Kalsiyum Nitrat Tetra Hidrat)
* 2.0 mmol/L NaH,P0O,4.2H,0 (Sodyum Dihidrojen Fosfat)

* 0,75 mM asetat tamponu

* 0.04 ppm F

Soliisyonun pH’s1 4,7 olana kadar 1 M KOH eklenmistir (149).

Remineralizasyon soliisyonu;

* 1.5 mmol/L Ca(NOs),.4H,0

* 0.9 mmol/L Na,HPO4.2H,0,

* 150 mmol/L KCl

* 0.02 mol/L Tris tamponu

* 0.05 ppm F

Soliisyonun pH’s1 7,00 olana kadar 1 M KOH eklenmistir (149).
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3.9. Remineralizasyon Ajanlarinin Uygulanmasi

Yapay ciiriik lezyonu olusturulmug mine yiizeylerine uygulanan deney materyalleri

iireticilerinin tavsiyelerine uygun olarak kullanilmigtir.

3.9.1. Duraphat Vernik Uygulanmasi

Ornek yiizeyleri kurutulup Duraphat Vernik uygulamas1 yapilmistir (Resim 8a). 24
saat nemli ortamda bekletildikten sonra bistliri ile olusan vernik tabakasi uzaklastirilmigtir
(Resim 8b). Aseton ile kalan duraphat artiklar1 uzaklastirildiktan sonra (Resim 8c) drnekler

Ph siklusuna tabi tutulmustur.

Resim 8: Duraphat vernik uygulama sonrasi 6rnek yiizeyi (a), Bistiiri ile
olusan vernik tabakasi uzaklastirllmasi (b), Aseton ile kalan vernik

artiklar1 uzaklastirildiktan sonra 6rnek yiizeyi (c)

3.9.2. Giimiis Diamin Floriiriin Uygulanmasi
Ornek yiizeyleri kurutulduktan sonra 1-2 damla giimiis diamin floriir mikrofirga ile

uygulanmigtir (Resim 9a). 2 dakika sonra drnekler yikanip, kurutulmustur. 24 saat nemli

ortamda bekletildikten sonra pH siklusu uygulanmistir (Resim 9b).
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Resim 9:Gilimiis Diamin Florilir uygulamasi

(a), pH siklusu sonrast GDF uygulanan 6rnek

ylizeyi

3.9.3. Nano Giimiis Floriir Soliisyonunun Hazirlanmasi ve Uygulanmasi

Nano Giimiis Floriir Soliisyonu, Adnan Menderes Universitesi Fen Edebiyat
Fakiiltesi Kimya Boliimii Organik Kimya Laboratuvarinda hazirlanmigtir. Hazirlanan

sollisyonun kimyasal yapis1 asagida belirtilmistir;

* 1% asetik asit (V/V)

* 7,5 mg Kitosan

* 0,11 mol/L Giimiis Nitrat (AgNOs)

* 0,8 mol/L Sodyum Borhidrit (NaBH4)
* 10,147 Sodyum Floriir (NaF)

Kolloidal giimiis hazirlamak i¢in, 30 mL %1 lik Asetik asit (Resim 10a) i¢inde 7,5
mg kitosan (Resim 10b) ¢ozdiiriilmiistiir (Resim 10c). Homojen bir karisim elde etmek i¢in
sollisyon bir gece boyunca karigtiritlip (Resim 10d) ve ardindan vakum altinda filtre
edilmigtir (Resim 10e). Elde edilen kitosan karisimindan 28,7 mL alinip buz banyosu igine
yerlestirilerek (Resim 10f), karigtirllmaya devam edilmistir. Ardindan 1 mL taze
hazirlanmig 0,11 mol/L. AgNO; c¢ozeltisi karistma eklenmistir. 30 dakika daha
karistirildiktan sonra, 0,3 mL taze hazirlanmis 0,8 M NaBH4 ¢ozeltisi karisima damla
damla eklenmistir (Resim 10g). Baslangigta renksiz olan ¢ozelti, giimiis iyonlari
indirgendikce 6nce sarims, sonra kirmizimsi bir renk almistir. indirgenme tamamlandiktan
sonra en son agik sar1 renkli bir sollisyon haline gelmistir. Son olarak 10,147 ppm NaF

eklenerek ve bir gece daha karigtirllmaya devam edilmistir.
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Resim 10: %1°lik Asetik Asit (a), Kitosan (b), 7,5 mg Kitosan’in 30 mL %1’lik
Asetik asit icinde c¢Oziinmesi i¢cin manyetik karistiricida bir gece boyunca
karigtirtlmistir (c), Soliisyonun bir gece boyunca karistirildiktan sonraki homojen
goriiniimii (d), Karigim vakum altinda filtre edilmistir (e), Buz banyosu igerisinde
24 saat kanistirilmistir (f), 1 mL taze hazirlanmig 0,11 mol/L AgNO; ¢ozeltisi
karisima eklenip; 30 dakika daha karistirildiktan sonra, 0,3 mL taze hazirlanmis

0,8 M NaBH, ¢ozeltisi karigima damla damla eklenmistir (g)

Nano gilimiis floriir soliisyonunun igerisinde olugsan giimiis nanopartikiil
boyutlarinin  degerlendirilmesi amaciyla TEM incelemesi yapilmistir ve glimiis
nanopartikiillerin boyutunun 50 nm’den daha kii¢iik oldugu, 5-10 nm boyutundaki
partikiillerin daha ¢ok oldugu belirlenmistir (Resim 11).
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Resim 11: Nano Giimiis Floriir icerisindeki glimiis nanopartikiillerin TEM

goruntiisu

Ornek yiizeyleri kurutulduktan sonra 1-2 damla nano giimiis floriir soliisyonu mikro
firca ile uygulanmistir (Resim 12a). 2 dakika sonra 6rnekler yikanip, kurutulmustur ve 24
saat nemli ortamda bekletildikten sonra pH siklusuna tabi tutulmuslardir (Resim 12b).

Resim 12: NGF uygulanmasi (a), pH siklusu

sonrast NGF uygulanmis 6rnek yiizeyi (b)
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3.9.4. Kontrol Grubuna Deiyonize Su Uygulanmasi

Omek yiizeyleri kurutulduktan sonra 1-2 damla deiyonize su mikrofirca ile
uygulanmistir. 24 saat nemli ortamda bekletildikten sonra pH siklusu uygulanmistir (Resim

13a - Resim 13 b).

Resim 13: Deiyonize su uygulamasi sonrasi

ornek yiizeyi (a), pH siklusu sonrasi ornek

yiizeyi (b)

3.10. pH Siklusu

Agiz ortamindaki giin boyu degisen pH degisikliklerini taklit etmek amaciyla,
Vieira ve ark. (149) tarafindan onerilen pH dongiisti kullanilmigtir. Demineralizasyon ve
remineralizasyon solusyonlari i¢in ayri kaplar kullanilmistir ve solusyonlarin tazelenmesi
sirasinda kaplar yikanip ve kurulanmistir. Kullanilan solusyonlarin pH degerleri diizenli
olarak pH &lger striplerle kontrol edilmistir. Ornekler 7 giin siiresince, viicut 1sisin1 taklit
edebilmek amaciyla, 37C etiiv i¢inde tutulmustur (Resim 14). Vieira ve ark.’nin (149)
yaptiklar1 ¢calismadaki gibi pH siklus sirasinda ornekler 5 giin boyunca demineralizasyon
sollisyonunda 3’er saat, remineralizasyon sollisyonunda 21 saat bekletilmistir. Sonraki 2

giin boyunca 6rnekler remineralizasyon soliisyonu i¢erisinde tutulmustur.
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Resim 14:pH siklusu sirasinda kullanilan etiiv

3.11. pH siklusu sonrasi mikrosertlik 6l¢ciimlerinin yapilmasi

180 oOrnek, siklus sonrasi yikanip kurulandiktan sonra tekrar 6l¢iim cihazinin
(Shimadzu Micro Hardness Tester HMV-2, Shimadzu Corporation, Kyoto, Japonya)
tablasina yerlestirildi ve daha 6nce Ol¢iim yapilan noktalarda meydana gelen ¢okiintii
alanlarma dikkat edilerek belirlenen Olgiim noktalarindan son kez mikrosertlik 6l¢timii
yapilarak degerler kaydedilmistir. Mikrosertlik 6lgiimlerinde bolgesel farkliliklarin ortadan
kaldirilabilmesi i¢in Sl¢lim yapilan bolgelerden 100°er pm uzaklasilarak 3 ayri 6lgiim

yapilmig ve ortalamalart alinmstir.

3.12. SEM Orneklerinin Hazirlanmasi

6 adet li¢iincii biiylik az1 disi kron ve kok kisimlari birbirinden ayirildiktan sonra
ISOMET (Buehler Lake Bluff, Illiniois, USA) su sogutmali mikrotom cihazi, ¢ift tarafli
kesen elmas ince bigak kullanilarak bukko-lingual ve mesio-distal yonde ayrilarak dort
parcaya boliinmiistiir. Toplamda 24 parca 6rnek elde edilmis ve 16 parca her bir disten
birer parca olacak sekilde dort gruba paylastiriimistir. Ornekler, pembe akrilik igine bukkal
ve lingual ylizeyler acikta kalacak sekilde gomiilmiistiir. Sonugta her biri, her bir disten

birer parga iceren, dort adet akrilik blok olusturulmustur. Saglam mine yiizeylerinin ve
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demineralizasyon sonrast olusan mine ylizeylerinin degerlendirilmesi i¢in kalan parcalar
her disten 2’ser parca olacak sekilde 2 bloga gdmiilmiistiir (Resim 15). Saglam mine
yilizeyinin degerlendirilmesi i¢in ayrilan blok disindaki tiim bloklar demineralizasyona
maruz birakilmistir. Sonrasinda bir blok demineralizasyon sonrasi degerlendirme igin
ayrilmigtir. Diger dort bloktaki drnekler ise tipki mikrosertlik asamasinda oldugu gibi

remineralizasyon ajanlar1 uygulanip, pH siklus sistemine tabi tutulmustur.

Resim 15: SEM incelemesi i¢in hazirlanan 6rnekler

3.13. SEM Orneklerinin Degerlendirilmesi

Taramali Elektron Mikroskop analizleri Dokuz Eyliil Universitesi Miihendislik
Fakiiltesi ~ Metalurji  Malzeme  Miihendisligi  Bolimii  Elektron  Mikroskop
Laboratuvarlarinda gerceklestirilmistir. Analizlerde, SEM (Jeol JSM 6060, Japonya)
kullanilmistir (Resim 16a). Tiim 6rnekler 6ncesinde 100 Angstrom (A°) kalinliginda altin-
palladyum ile kaplanarak, SEM’de %2500 biiyiitme altinda goriintiiler elde edilmistir.
Orneklerin yiizeyini kaplama islemi ayni merkezde bulunan kaplama cihazi (VG

Microtech, Polaron SC7620 Sputter Coater) ile yapilmistir (Resim 16b).

Resim 16: Calismada kullanilan taramali elektron mikroskobu (a),

caligmada kullanilan kaplama cihaz1 (b)
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3.14. Istatistiksel Degerlendirme

Calismanin istatistiksel analizi “Statistical Package for the Social Sciences”
yazillmi1 (SPSS 17 for Windows, SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA) kullanilarak
yapilmustir. Mikrosertlik degerleri 6l¢iim glivenilirligi i¢in; ‘Baslangi¢’,‘Demineralizasyon
Sonrasi” ve ‘pH Siklusu Sonrasi’ sinifi¢i korelasyon katsayisi belirlenmistir. Bagimsiz
gruplar arasi farki belirlemeden 6nce varyanslarin homojen olup olmadigr Shapiro-Wilk
analizi ile test edilmistir. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin
(ortalama, standart sapma, ortanca, minimum, maksimum) verilmistir. Ol¢iimler normal
dagilima uymadig: i¢in gruplar arasi 6l¢lim degerlendirilmesinde non parametrik testler
uygulanmis olup, Kruskal-Wallis analizi uygulanmistir ve p<0.05 diizeyinde anlamlilik
kabul edilmistir. Istatistiksel anlamda &nemli fark var ise farkin hangi grup ya da
gruplardan kaynaklandigini belirlemek icin Bonferroni diizeltmesi yapilarak uygulanan
Mann-Withney U testleri uygulanmistir ve p anlamlilik diizeyi 0.008 olarak alinmigtir.
Grup ici tekrarlayan Olclimlerin degerlendirilmesinde Friedman testi kullanilmstir.
Istatistiksel olarak farkliligin saptanmasi i¢in Bonferroni diizeltmesi yapilarak Wilcoxon

testi yapilmistir ve p anlamlilik diizeyi 0.017 kullanilmastir.

38



4. BULGULAR

4.1. Mikrosertlik Testi Bulgular (Vickers Degerinde)

Calismamizda in vitro kosullarda olusturulan baslangic mine lezyonu iizerine

uygulanan farkli flor igerikli remineralizasyon ajanlarmin pH dongiisii sonrasinda

olusturdugu etkilerin kalitatif olarak degerlendirilebilmesi icin ylizey mikrosertlik testi

uygulanmigtir. Calismada kullanilan her bir dis 6rneginden ii¢ adet Sl¢iim yapilmis ve elde

edilen degerlerin ortalamasi, o drnegin mikrosertligi olarak Vickers sertlik degeri (VHN)

cinsinden kaydedilmistir.

Gruplarin Mikrosertlik testine gore ortanca, minimum,

maksimum degerleri ile ortalama ve standart hata degerleri Tablo 1’de gdsterilmistir.

Tablo 1: Gruplarin mikrosertlik dl¢timleri sonrasi ortalama, standart hata, ortanca,

minimum ve maksimum degerleri

Ortalama Standart Ortanca Minimum  Maksimum
Hata
FV Baglangi¢ 341,18 1,22 337,10 330,57 361,80
n:45 Demineralizasyon 173,26 1,55 174,70 154,63 194,00
Remineralizasyon 230,85 1,88 229,96 206,80 280,30
GDF Baglangig 338,97 1,18 336,00 326,53 356,43
n:45 Demineralizasyon 172,89 1,72 175,90 154,03 196,17
Remineralizasyon 222,59 2,28 222,96 192,83 270,47
NGF Baglangig 340,22 1,19 337,13 329,33 357,63
n:45 Demineralizasyon 171,89 1,62 169,00 154,17 195,43
Remineralizasyon 195,43 1,77 191,36 177,07 222,30
Kontrol Baslangig 339,36 1,17 335,70 328,80 355,80
n:45 Demineralizasyon 172,65 1,66 172,60 154,17 196,43
Remineralizasyon 174,46 1,80 175,80 144,33 202,07

Bagimsiz gruplar arasi farki belirlemeden 6nce varyanslarin homojen olup olmadigi

Shapiro-Wilk analizi ile test edilmistir ve varyanslarin bazi gruplarda homojen dagilmadigi

gorlilmiistiir.
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Baglangig, demineralizasyon sonrasi ve remineralizasyon sonrast mikrosertlik
Ol¢iimlerinin ii¢ kez tekrarlanmis Ol¢lim giivenilirligi i¢in sinifi¢i korelasyon katsayilari

hesaplanmustir.

Gruplarin higbir isleme maruz birakilmamis saglam mine yiizeylerinin 3 farkl
noktasindan alinan mikrosertlik Sl¢limlerinin birbirleri ile uyumlu oldugu, 6l¢iimlerin

giivenilir oldugu belirlenmistir (Tablo 2).

Tablo 2: Gruplarin Baslangi¢ Mikrosertlik Olgiim Giivenilirligi

Baslangic Mikrosertlik Degerlerinin Ortalamasi

Sinifi¢i Korelasyon %95 Giliven Araligi
Katsayis1 Alt Stmir - Ust Sinir
FV 0,80 0,69 0,88
GDF 0,80 0,68 0,88
NGF 0,81 0,71 0,89
KONTROL 0,76 0,63 0,86

Sinifi¢i korelasyon katsayilarina gore, demineralizasyon sonrasi gruplardan alinan 3
farkli mikrosertlik Ol¢limiiniin birbirleri ile uyumlu oldugu, 6l¢timlerin giivenilir oldugu

belirlenmistir (Tablo 3).

Tablo 3: Gruplarin Demineralizasyon Sonras1 Mikrosertlik Ol¢iim Giivenilirligi

Demineralizasyon Sonrasi Mikrosertlik Degerlerinin

Ortalamasi
Sinifi¢i Korelasyon %95 Giiven Araligt
Katsayisi Alt Sinir Ust Sinir
FV 0,89 0,82 0,93
GDF 0,90 0,85 0,94
NGF 0,89 0,82 0,93
KONTROL 0,90 0,85 0,94

Remineralizasyon ajanlarmin uygulanmasi sonrasi gruplardan aliman 3 farkli
mikrosertlik Ol¢limiiniin birbirleri ile uyumlu oldugu, Ol¢limlerin giivenilir oldugu
belirlenmistir (Tablo 4).
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Tablo 4: Gruplarin Remineralizasyon Sonras1 Mikrosertlik Olgiim Giivenilirligi

Remineralizasyon Sonrasi Mikrosertlik Degerlerinin

Ortalamasi
Sinifi¢i Korelasyon %95 Giiven Araligt
Katsayisi Alt Sinir Ust Sinir
FV 0,92 0,88 0,95
GDF 0,95 0,92 0,97
NGF 0,91 0,86 0,94
KONTROL 0,92 0,88 0,95

Gruplarin  baglangig, demineralizasyon ve reminaralizasyon sonrasi elde edilen
mikrosertlik degerlerindeki gruplararasi farkin degerlendirilmesi amaciyla Kruskall-Wallis
testi uygulanmistir. Kruskal Wallis Varyans Analizine gore, gruplarin baslangic ve
demineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerleri birbiriyle karsilastirildiginda, gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir (»>0.05). Remineralizasyon
sonras1 elde edilen mikrosertlik 6l¢lim degerleri karsilagtirildiginda ise gruplar arasinda
anlamli diizeyde farklilik oldugu gozlemlenmistir (p<<0.001) (Tablo 5). Gruplar arasi
farkin hangi gruptan kaynaklandiginin saptamasi i¢in Bonferroni diizeltmesi yapilarak
uygulanan Mann-Withney U testleri uygulanmis olup; p degeri 0,008’in altinda anlaml
kabul edilmistir. Gruplarin deney sonrasi degerleri karsilastirildiginda, FV grubunun GDF,
NGF ve kontrol gruplarina gore; GDF grubunun NGF ve kontrol grubuna gore; NGF
grubunun ise kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek mikrosertik
degeri gosterdigi belirlenmistir. Remineralizasyon sonrasi gruplarin  mikrosertlik
degerlerinin karsilagtirildigit Mann-Withney U test degerleri ve p anlamlilik degerleri Tablo

6’da gosterilmistir.
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Tablo 5: Grup ici ve Gruplar Aras1 Mikrosertlik Degerlerinin Karsilastirilmasi

Baslangic Demineralizasyon Remineralizasyon Friedman p
Chi-square

Ortanca Ortanca Ortanca
(Min-Max) (Min-Max) (Min-Max)

KONTROL  335,70*** 172,60 1,** 175,807,** 70,71 <0.001
(328,80- (154,17-196,43) (144,33-202,07)
355,80)

NGF 337,13% ** 169,00 T,** 191,36% , 7t 90,00 <0.001
(329,33- (154,17-195,43) (177,07-222,30)
357,33)

FV 337,10% ** 174,70 7,** 229,961,511 90,00 <0.001
(330,57- (154,63-194,00) (206,80-280,30)
361,80)

GDF 336,00 *,** 175,90 §,** 222,96%,8§ 90,00 <0.001
(326,53- (154,03-196,17) (192,83-270,47)
356,43)

Kruskal 3,52 0,33 136,14

Wallis H

Test Degeri

p >0.05 >0.05 <0.001

* ¥, I Ayni satirda istatiksel olarak anlamli olan degerler farkli simgelerde gosterilmistir.

** +1,11,88: Ayni siitunda istatiksel olarak anlamli olan degerler farkli simgelerde gosteril
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Tablo 6: Remineralizasyon sonrasi gruplarin mikrosertlik ortalamalarinin karsilastiriimasi

FV GDF NGF KONTROL
FV U 668,50 31,00 0,00
p 0.006 <0.001 <0.001
GDF U 165,00 7,00
p <0.001 <0.001
NGF U 244,00
p <0.001

U: Mann-Withney U test Degeri

p: p degeri (<0.008 istatiksel anlamlilik diizeyi)

Baslangi¢, demineralizasyon ve remineralizasyon Olgiimlerinin tedavi gruplarina

gore degisimi modeli sekil 1°de verilmistir.

350,00

300,00

250,00

Mikro sertlik dlgiim degeri

200,00

150,00

T
1

T
2

T
3

siire: 1. baslangi¢ 2. demineralizasyon 3.

remineralizasyon

Gruplar

—NGF
——GDF

Fv
——KONTROL

Sekil 1: Baglangi¢, demineralizasyon ve remineralizasyon Ol¢iimlerinin tedavi gruplarina

gore degisimi modeli
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Her bir tedavi ve kontrol grubunun kendi igerisindeki tekrarli 6l¢iimleri Friedman
analizi ile degerlendirilmistir. Tiim gruplarda istatistiksel olarak dnemli diizeyde farklilik
oldugu goriilmiistir (p<0.001) (Tablo 5). Istatistiksel farkliliklarin hangi gruptan
kaynaklandig1 ise Bonferroni diizeltmesi kullanilarak yapilan Wilcoxon analizlerine gore
belirlenmistir ve istatistiksel olarak p degerinin 0.017’den kii¢iikk olmas1 anlamli kabul
edilmistir. Tiim remineralizasyon protokollerinde ve kontrol grubunda, baslangi¢
mikrosertlik ol¢iim degerleri ile demineralizasyon sonrasinda elde edilen dl¢iim degerleri
karsilastirildiginda istatiksel olarak onemli derecede ylizey sertliginde azalma oldugu
goriilmiistiir (p<0.001). Tiim gruplarda remineralizasyon sonrasi mikrosertlik degerleri de
demineralizasyon sonrasi elde edilen mikrosertlik degerlerinden istatistiksel olarak anlaml

diizeyde daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Tablo 7).

Tablo 7: Tekrarlayan Olciimlerde Grup I¢ci Mikrosertlik Ortalamalarmin Karsilastiriimasi

KONTROL NGF FV GDF

Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca

(Min-Max)  (Min-Max) (Min-Max) (Min-Max)
Baslangic- 4 -5.84 -5.84 -5,84 -5.84
Demineralizasyon p <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
Baslangic- Z -5.84 -5.84 -5.84 -5.84
Remineralizasyon p <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
Remineralizasyon Z -2,89 -5.84 -5.84 -5.84
- p 0.019 <0.001 <0.001 <0.001
Demineralizasyon

Z: Wilcoxon Z Test Degeri
p: p degeri (<0.017 istatiksel anlamlilik diizeyi)
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4.2. SEM Bulgulan

Saglam mine yiizeylerinin, demineralizasyonun mine ylizeyinde olusturdugu
degisikliklere ve baslangi¢c mine lezyonlarina farkli yontemlerle flor uygulamalarinin mine
yiizeylerinde meydana getirdigi morfolojik farkliliklara ait 6rnek SEM goriintiileri asagida
verilmistir. Baglangi¢ mine lezyonlar1 lizerine farkli yontemlerle uygulanan her bir flor
tedavisinin yiizeyde kendi reaksiyon {iriinlerini olusturarak farkli goriintiiler meydana
getirdigi goriilmiistiir.

Saglam mine Orneklerinin SEM ile x2500 biiylitme yapilan gdriintiisiinde mine

ylizeyinin piiriizsiiz oldugu gézlenmektedir (Resim 17) .

18kV K<, 088 18 0m

Resim 17: Saglam mine 6rneginin x2500 biiyiitmede SEM goriintiisii
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Demineralizasyon soliisyonunda tutularak yapay c¢iiriik lezyonu olusturulan
orneklerin SEM ile x2500 biiyilitme yapilan goriintiisiinde (Resim 18); mine yiizeyinin
olduk¢a pordéz yapida oldugu, prizma korlarinin demineralize olarak ¢oziinmesi minenin
asitlenmesi sonucunda gozlenen Tip II daglanmaya benzer bir yiizey goriintiisii olustugu
gbzlemlenmistir. Prizma korlarinin eriyerek periferal bolgelerin saglam kalmasi, anahtar
deligi seklindeki goriintiilerin ortaya ¢ikmasina neden olmus, ancak bazi bdlgelerde prizma
periferlerinin de ortadan kalktig1 ve bu bdlgelerin birbirleri ile birlesmesi sonucunda genis
yariklarin ve gukurcuklarm olustugu izlenmistir. Iyi ve homojen bir demineralizasyondan

s0z edilebilmektedir.

Resim 18: Demineralizasyon sonrasi yapay ciirlik olusturulmus mine

ylizeyinin x2500 biiylitmede SEM goriintiisii: Prizmalarin periferlerinin

demineralizasyonu sonucu olusan yariklar
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Floriirlii vernik uygulanan orneklerin pH dongiisii sonrasinda SEM ile x2500
biiylitme yapilan goriintiistinde (Resim 19); demineralizasyon sonrasinda olusan minede
interprizmatik bosluklarin, floriirlii vernik uygulamasi sonrasinda tikandigi saptanmustir.
Florlu vernigin dig yilizeyinde piiriizlii bir film tabakasi olusturdugu ve yiizey iizerinde
homojen olmayan globiiler CaF, mineral c¢okelmesi izlenimi veren goriintiiler

1izlenmektedir.

18 mm

Resim 19: Floriirlii vernik uygulanan FV grubuna ait 6rnegin pH
dongiisii sonrasinda taramali elektron mikroskobu ile x2500 biiyiitme

yapilan goriintiisii: CaF, mineral ¢okelmeleri
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pH dongiisii 6ncesinde giimiis diamin floriir uygulanan 6rneklerin, pH dongiisii
sonrast SEM ile x2500 biiylitme yapilan goriintiisiinde (Resim 20); minede interprizmatik
bosluklarin yer yer tikandig1 ve agikta kalan interprizmatik alanlarin oldugu goriilmiistiir.
Bununla birlikte giimiis partikiillerinin mine ylizeyine c¢okeldigi ve pordz bir yapi

olusturdugu gozlemlenmistir.

16kV

Resim 20: Giimiis diamin floriir uygulanan GDF grubuna ait 6rnegin pH
dongiisii sonrasinda taramali elektron mikroskobu ile x2500 biiyilitme

yapilan goriintiisii: Mine yiizeyine ¢okelen giimiis partikiiller
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Nano glimiis florlir uygulanan o6rneklerin pH dongiisii sonrast SEM ile x2500
bliylitme yapilan goriintiistinde (Resim 21); Yiizeyde demineralize mine korlarina ait
cokiintiilerin hala izlendigi goriilmektedir. Minede interprizmatik bosluklarin yer yer

tikandig1 ve glimiis partikiillerin yiizeye ¢okeldigi alanlar gozlemlenmistir.

18kL X2, DEE 18

Resim 21: Nano giimiis floriir uygulanan NGF grubuna ait 6rnegin pH
dongiisii sonras1 taramali elektron mikroskobu ile x2500 biiytlitme yapilan

goriintlisii: Demineralize mine korlarina ait ¢okiintiileri
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Yalnizca deiyonize su uygulanan orneklerin pH dongiisii sonrasit SEM ile x2500
biliylitme yapilan goriintiisiinde (Resim 22); yilizey morfolojisinin baglangic mine
lezyonlarinin yiizey morfolojisi ile benzer oldugu, mine ylizeyinin olduk¢a pordz yapida
oldugu goriilmiistiir. Demineralizasyona bagli meydana gelen interprizmatik bosluklar ve

bal petegi goriintiisiiniin devam ettigi goriilmektedir.

Resim 22: Kontrol grubuna ait yalnizca deiyonize su uygulanan 6rnegin

pH dongiisii sonrasinda taramali elektron mikroskobu ile x2500 biiyiitme

yapilan goriintiisii: Balpetegi goriiniimii

50



5. TARTISMA

Baglangi¢ ciiriik lezyonlar1 klinik olarak opak beyaz noktalar seklinde
goriinmektedirler. Bu asamada heniiz mine {ist yiizeyinde doku biitiinliigiiniin bozulmadig1
ve remineralize olabildigi gdsterilmistir. Baslangi¢ ciiriikk lezyonlarinin remineralizasyonu
ile dis sert dokularnin eski sagligina kavusturulabilmesi, koruyucu dis hekimliginde son
yillarda yeni gelismelerin goriildiigii énemli bir kavram olarak karsimiza ¢ikmaktadir
(150). Bu calismada da ii¢ farkli flor igerikli materyalin mine remineralizasyonu {izerine

etkinliklerinin degerlendirilmesi amag¢lanmaistir.

Basglangi¢ mine lezyonlar1 iizerine uygulanan remineralizasyon ajanlarinin etkinligi
in vivo (151-159), in situ (104, 160-170) ve in vitro (25, 82, 171-175) kosullarda yapilan
pek cok calisma ile degerlendirilmistir. Klinik ve in situ ¢aligmalar, remineralizasyon
ajanlarinin etkinliginin gergcege en yakin kosullarda degerlendirilebilmesini saglamaktadir
(176). Klinik kosullarda yapilan c¢iiriik aragtirmalarinda, hem bakteriyel fermentasyon
iriinleri ve plak varligi sayesinde hem de tiikiiriigiin tamponlama kapasitesi ve dogal
remineralizasyon mekanizmasi sayesinde bulgularin gergek kosullara en yakin olarak elde
edilebildigi belirtilmektedir (176). Ayn1 avantajlar agiz igerisine yerlestirilen apareylerin
kullanildig1 in situ arastirmalar i¢in de gegerli olmaktadir. Ancak bu yOntemin, hasta
isbirligi gerektirmesi nedeniyle uygulamalar esnasinda uyum problemleri ile
karsilasilabilmektedir (177). Ayrica, in vivo ve in situ calismalarda agiz ortaminda
bulunan termal, kimyasal ve mekanik olarak pek cok faktor ve bu faktorlerin birbirleriyle
etkilesimleri s6z konusudur. Bu nedenle de basarisizliga zemin hazirlayan asil nedenin
ayirt edilebilmesi ve bireysel degiskenlerin kontrol altina alinabilmesi oldukg¢a zor
olmaktadir. In vitro ¢alismalarda ise, agiz i¢i kosullarin miimkiin oldugunca taklit
edilebilmesi ve bulgular etkileyebilecek degiskenlerin en aza indirgenmesi hedeflenerek
in vivo ve in situ kosullarda karsilasilan dezavantajlar énlenmeye ¢alisiimaktadir. In vitro
caligmalarda tek bir degiskenin etkisi degerlendirilebilirmektedir. Bunun yaninda
kullanilan testler ucuz, kolay ve hizli uygulanabilmektedir (178). Literatiirde,
demineralizasyon ve remineralizasyonun degerlendirildigi caligmalarin siklikla in vitro
kosullarda planlandig1 gériilmektedir (179-183). In vitro calismalar remineralizasyon
ajanlarinin klinik performansiin tahmin edilebilmesini saglamaktadir. Dolayisi ile yeni

gelistirilen ajanlarin klinik uygulamalara girebilmesi ic¢in oncelikle in vitro testlerin
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uygulanmasi gerekmektedir (141). Bu yilizden ¢alismamizda kullanilan remineralizasyon
materyallerinin  baslangic mine lezyonlar1 iizerine etkileri in vitro kosullarda

degerlendirilmistir.

In vitro calismalar insan ve hayvan disleri iizerinde yapilabilmektedir. Hayvan
caligmalarinda genellikle sigir disleri tercih edilmektedir. Ancak sigir disleri daha poroz
yapida olmasi nedeniyle minerallerin ¢ok hizli bir sekilde diflizyonuna sebep olmakta ve
deney periyodlarmin uzun siirmesi dis yapisinda bozulmaya neden olmaktadir (27, 184,
185). Cekilmis insan disleri {izerinde yapay ¢iiriik lezyonu olusturularak cesitli
materyallerin remineralizasyon etkinliginin incelendigi pek ¢ok in vitro ¢alisma mevcuttur
(81, 150, 166, 174, 186-189). Bu nedenle calismamizda insan disleri kullanilmistir. Kok
gelisimini  tamamlamayan diglerin minesi daha poroz bir yapida oldugundan,
demineralizasyon-remineralizasyona kars1 daha duyarlidir (190). Bu nedenle ¢aligmamizda
kok gelisimini tamamlamis ve agiz icerisinde siirmiis biiyiik az1 disleri kullanilmistir.
Dislerin yapisal farkliliklarinin sonuglari etkilememesi amaciyla, deney ve kontrol gruplari

tek bir disten elde edilen 4 adet mine 6rnegi lizerinde olusturulmustur.

Diglerin ¢ekim isleminden kullanilacagi zamana kadar gecen siirede dehidrate
olmasint 6nlemek amaciyla ¢esitli soliisyonlar i¢inde tutulmasi onerilmektedir. Distile su
ve salin bu amacla kullanilan soliisyonlardandir. Saklama soliisyonlar1 igerisine etanol,
timol, formaldehit, glutaraldehit, sodyum hipoklorit gibi antimikrobiyal kimyasal ajanlar
ilave edilebilmektedir (143, 144). In vitro calismalarda kullanilan saklama soliisyonlar
antibakteriyel etkisini gosterirken calisma sonucunu da etkilemeyecek Ozellikte olmasi
gerekmektedir (143). Hem giiclii antibakteriyel 6zelligi (191) hem calisma sonuglarini
etkilememesi (143) nedeniyle disler deney siiresine kadar %0,1 timol iceren deiyonize su

icerisinde bekletilmistir (172, 192-194).

In-vitro remineralizasyon calismalarinin pek ¢ogunda, disin mine yiizeyinde 3x3
mm’lik pencereler agilip, pencere disinda kalan yiizeyleri aside direngli vernik ile
boyanmis ve demineralizasyon soliisyonuna maruz birakilarak yapay cliriik lezyonu
olusturulmustur. Bizim calisamizda da ayni sekilde 3x3 mm’lik pencereler olusturularak

yapay cliriik meydana getirilmistir (188, 195-197).

Basglangi¢ mine lezyonlarinin olusturulmasi amaciyla ¢ok sayida yapay cliriik modeli

gelistirilmistir (21, 161, 198-205). Bu amagla kullanilan, pH’lar1 4,4 ile 5 arasinda degisen
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soliisyon ya da jeller, laktat veya asetat ile tamponlanarak apatit ile doyurulmakta ve 16
saat ile 28 giin arasinda degisen siirelerde uygulanarak baslangic mine lezyonlari
olusturulmaktadir (20). Bu yoOntemler arasindaki temel farkliliklar; demineralizasyon
sollisyonunun doygunluk derecesi (205) ve kimyasal komposizyonudur (184). Farkli
stirelerdeki uygulamalar ile degisik tipte yapay mine lezyonlar1 olusturulabilmektedir.
Ornegin yiiksek pH ve kisa uygulama siireleri ile yiizeyi yumusatilmis yani erozyon
benzeri mine lezyonlar1 olugmaktadir. Daha diisiik ph ve uzun uygulama siireleri
kullanildiginda ise yiizey tabakasinin daha az etkilendigi dogal olarak olusan baslangi¢
mine lezyonlarma benzer yapida ylizey altt mine lezyonlar1 olusturulabilmektedir. Bu
yontemle ylizey tabakasinin ¢éziinmeden korunmasi, yiizeyde depolanan Ca, PO, ve likit
fazdaki flor iyonlarinin ortamdan uzaklagmasii engellemektedir (20). Bu da uygulanan
ajanlarin demineralizasyon ve remineralizasyon iizerine etkilerinin daha dogru bir sekilde
degerlendirilebilmesine olanak saglamaktadir. Dogal baslangic mine lezyonlarinin
derinligi ortalama 150-200 um’dir. 4,5-5 pH’ da 4-6 giin asit i¢erisinde demineralize edilen
mine ylizeylerinde olusan lezyonlarin da yaklasik olarak 150 pm derinliginde olustugu
gosterilmistir  (206). Calismamizda yapay c¢iirik lezyonu olusturmak amaciyla
demineralizasyon soliisyonu olarak, ten Cate ve ark.’nin (148) onerdikleri 2,2 mM CaCl,,
2,2 mM NaH,PO,4, 50 mM asetik asit igeren pH’1 4,4 olan bir soliisyon kullanilmis ve
benzer calismalarda oldugu gibi ornekler bu soliisyonda 37°C’de 96 saat boyunca

bekletilmistir (207-214).

Agiz giin boyu degisen pH degisiklikleri ile dinamik bir ortamdir. Agiz ortaminin
taklit edilmesinde gbz Oniine alinmasi gereken en 6nemli konu giin boyu degisen pH
degisikliklerinin deneylere yansitilmasidir (213). pH siklus modeli, demineralizasyon ve
remineralizasyon ¢alismalarinda 6zellikle de flor igerikli materyaller hakkinda net sonuglar
elde edilmesini saglayan bir yontem olarak karsimiza ¢ikmaktadir (29, 81, 132, 148, 214-
217). Calismamizda agi1z i¢i pH degisikliklerini taklit etmek amaci ile pH siklus yontemi

uygulanmistir.

Caligmamizda pH dongiisii sirasinda remineralizasyon soliisyonu olarak ten Cate ve
ark.’nin (180) calismalarinda kullandigy; tiikiiriik yapisinda bulunan apatit minerallerinin
supersaturasyonunu simiile etmesi (148) nedeniyle tercih edilen ve 1.5 mM Ca, 0.9 mM P,
150 mM KCI, 100 mM Tris tamponu, 0.05 ppm F iceren pH’1 7 olan bir soliisyon
kullanilmistir (216, 218, 219). Remineralizasyon arastirmalarinda siklikla pH dongiisii

sirasinda demineralizasyon soliisyonu olarak diisiik asit konsantrasyonuna ve daha yiiksek
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pH’ya sahip soliisyonlar tercih edildigi bildirilmistir (20). Bu nedenle de demineralizasyon
sollisyonu olarak yine ten Cate ve ark.’nin (180) calismalarinda kullandig1 2.0 mM Ca, 2.0
mM P, 75 mM asetat tamponu, 0.04 ppm F icerikli pH’s1t 4.7 olan bir soliisyon
kullanilmistir (216, 218, 219).

Literatiirde pH siklusunda kullanilan de-remineralizasyon soliisyonlarinin
iceriklerinden ¢ok degisim ve pH dongiilerinin yiiriitiilme siireleri biiyiik oranda degisiklik
gostermektedir. Bu dongiinlin devam ettirilme siireleri 5, 7, 10, 14, 20, 21 ve 28 giin gibi
stirelerle degismektedir (179, 187, 220-225). Siklikla ise 7-14 giin arasinda olan sikluslarin
kullanildig1 goriilmektedir (20). Calismamizda tiim ornekler 7 giin pH dongiisline tabi
tutulmustur. Buzalaf ve ark. (20) remineralizasyonun degerlendirildigi c¢aligmalarda
orneklerin demineralizasyon soliisyonunda daha az, remineralizasyon soliisyonunda ise
daha uzun siire tutuldugunu bildirmislerdir. Bu nedenle ¢aligmamizda Vieira ve ark.’nin
(149) caligmalarinda oldugu gibi, 3 saat siireyle demineralizasyon soliisyonunda; 21 saat
remineralizasyon sollisyonunda bekletilmistir (219, 226-228). Bu islem 5 giin boyunca
tekrar edilmistir. Son 2 giin ise yalnizca remineralizasyon soliisyonu igerisinde
bekletilmigstir (149, 189, 228). Remineralizasyon ajanlari klinik kosullar taklit edebilmek
icin yalnizca 1 defa uygulanmistir (219, 228, 229).

Dis ylizeylerindeki demineralizasyon ve remineralizasyonun degerlendirilmesinde
kullanilan tiim yontemler, minedeki mineral kayb1 ya da kazancinin belirlenebilmesini esas
almaktadir (230, 231). Bu amagcla kullanilan test yontemlerinin se¢iminde, yontemin;
hassaslik ve belirleyiciliginin yiiksek, kolay uygulanabilir, ucuz ve dis ylizeylerinde yikici
olmamas1 6n kosullar1 aranmaktadir (231). In vitro sartlarda yapilan ¢alismamizda
kullandigimiz degerlendirme yoOntemlerinin belirlenmesinde bu 6zelliklerin olmasina

dikkat edilmistir.

Agiz ortami ile mine arasinda meydana gelen kimyasal, fiziksel ve biyolojik
degisimlerin etkisi ilk asamada yiizeyel mine tabakasinda gozlenmektedir. Bu nedenle
demineralizasyon ve remineralizasyon dongiileri sonrasi olusan mineral degisimlerinin
degerlendirilmesinde yiizeyel mine tabakasi tercih edilmektedir (149, 214, 232).
Demineralizasyon derinligi ile mineral kaybi dogru orantili olarak artmaktadir.

Demineralizasyon sonrasinda, yiizeyden ¢dzlinen mineraller minenin sertlik derecesinde
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azalmaya neden olurken; remineralizasyon sonrasinda ise yiizey tabakasina cokelen
mineraller yilizeyel mine tabakasinin sertlik degerini arttirmaktadir (214, 233). Bu nedenle
in vitro ¢caligmalarda, remineralizasyon ajanlarinin baslangi¢ mine ¢iiriikleri iizerine etkileri
aragtirtlirken,  ylizeyel mine tabakasinda meydana gelen sertlik degisimleri
degerlendirilebilmektedir (234-242). Mikrosertlik yontemi bu amagla kullanilabilecek bir
yontemdir (231, 243). Ayrica, mikrosertlik yontemi ile deney siiresince Olgiimlerin
tekrarlanabilecegi, hizli ve kolay veri elde edilebilecegi bildirilmistir (244). Ancak,
mikrosertlik testi ile remineralize veya demineralize minenin yalnizca fiziksel dayaniklilik
gibi mekanik 6zellikleri hakkinda bilgi edinilebilecegi belirtilmistir (229). Featherstone ve
ark. (13), demineralizasyon ve remineralizasyonun degerlendirilmesinde mikroradyografi
teknigi ile mikrosertlik testini karsilastirmiglar ve her iki yontemle de minedeki mineral
degisimlerinin degerlendirilmesinde benzer sonuglar elde edildigi, birbirlerine alternatif
yontemler olabilecegini bildirmislerdir. Calismamizda mine remineralizasyonunu
degerlendirmede, deney siiresince Ol¢iimlerin tekrarlanabilirligine izin vermesi ve pratik
bir yontem olmasi nedeniyle mikrosertlik yontemi tercih edilmistir (244). Materyallerin
mekanik Ozelliklerinde meydana gelen degisimlerin karsilastirilmasinda ve kirilgan
yiizeylerde kullaniminin daha uygun olmasi nedeniyle Vicker’s yiikleme ucu kullanilmistir

(245).

Mikrosertlik testlerinde standart ve homojen ylizeylerin elde edilebilmesi i¢in
polisajlanmig mine 6rneklerinin kullanilmasinin gerektigi bildirilmektedir (246, 247). Bu
nedenle mikrosertlik testi i¢in kullandigimiz mine yiizeyleri 300, 600 ve 1200 gritlik Al,O3
kagit zimparalarla asindirillarak standart yiizeyler olusturulmustur (248, 249). Deneyleri
takiben yapilan mikrosertlik 6l¢iimlerinde bolgesel farkliliklarin ortadan kaldirilabilmesi
amaciyla ol¢lim yapilan bolgelerden 100°er um uzaklasilarak 3 ayr1 dlgim yapilmis ve

ortalamalar1 alinmistir (189, 248).

Florlu vernikler, topikal flor ajanlar1 igerisinde cliriik kontrolii amaciyla yaygin
olarak kullanilmaktadir. Temel olarak mine yiizeyinde CaF, benzeri bir tabaka olusturarak
karyojenik etki sirasinda flor salinimi1 yaparak etki gostermektedir (82, 250). Mine, dentin,
plak ve tikiirige devamli flor iyonu salimimi sayesinde oral kavitedeki flor
konsantrasyonunun yiiksek seviyede kalmasini saglamaktadir (81). Literatiirde,
antikaryojenik 6zelligi en etkili florlu vernigin sodyum floriir oldugu rapor edilmistir (192,
251, 252). Duraphat vernik, hem ylizey hem ylizeyalt1 remineralizasyonunu gelistirmede

florlu vernikler i¢inde altin standart olarak kabul edilmektedir (189).
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Florlu verniklerin remineralizasyon etkinliklerinin in vitro (82, 149, 253-256) ve in
situ (161, 166, 257-259) olarak degerlendirildigi ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bazi
caligmalarda, flor vernik demineralize mine yiizeyine uygulandiktan sonra 6 saat yapay
tiikiiriik icerisinde bekletilip flor vernik yiizeyden uzaklastirildiktan sonra pH dongiisiine
tabi tutulmustur (81, 189). Bu prosediirii uygulayan arastirmacilar, florlu vernigin hem
fircalama sonrast1 hem de ¢igneme kaslarinin etkisi ile mine yiizeyiden uzaklastigini
belirtmisler ve bu sekilde klinik kosullarin daha iyi taklit edilebildigini bildirmislerdir (81,
189). Ancak, floriirlii verniklerin klinik kosullarda mine ylizeyinden uzaklagsa dahi 24
saate kadar in situ kosullarda flor iyonu serbestlestirebildigi bildirilmistir (83, 260).
Dolayist ile klinik kosullar1 daha iyi taklit ettigi diisiiniilerek, florlu vernik demineralize
mine yiizeyine uygulanip 24 saat nemli ortamda bekletildikten sonra pH dongiisii
uygulanan caligsmalar da mevcuttur (45, 82, 260, 261). Bizim g¢alismamizda da vernik

uygulandiktan sonra drnekler 24 saat boyunca 37° derecede nemli ortamda bekletilmistir.

Florlu vernik mine yiizeyine uygulandiginda yilizeyde bir film tabakasi
olusturmaktadir. Mikrosertlik Ol¢limlerini yaniltmamasi agisindan bu film tabakasinin
uzaklastirilmasi gerekmektedir. Bir ¢alismada vernigin uzaklastirilabilmesi i¢in kloroform
kullanim1 o6nerilmistir (82). Ancak baska bir yontemde, oncelikle film tabakasi ylizeye
zarar vermeden bistiiri ile kaldirilmig, kalan yiizeylerin asetonla nazikc¢e temizlenmesi
gerektigi bildirilmistir (172, 189, 228, 261). Bu iki farkli yontemin birbirlerine
istiinliigiinii  belirten bir calisma bulunmamasi nedeniyle, calismamizda daha sik
uygulanan florlu vernigin bistliri ve ardindan asetonla temizlendigi yoOntem tercih

edilmistir.

Mohd Said ve ark. (81), bes fakli florlu vernigin baslangic cliriiklerinin
remineralizasyonu {izerine etkinligini degerlendirmigler ve sodyum floriir igerikli
(Duraphat) vernigin, tek basina remineralizasyonu istatistiksel olarak anlamli derecede
arttirdigin1 bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda da FV grubunda remineralizasyon ajani
olarak sodyum floriir icerikli duraphat vernik uygulanmistir. Demiralizasyon sonras1 elde
edilen ylizey sertlik degeri ortalamalar1 ile deney sonrasi elde edilen degerler
karsilastirildiginda, sodyum floriirlii vernigin mine yiizey sertligini anlamli diizeyde

arttirdig1 (p<0.001), remineralizasyonu sagladigi gdzlemlenmistir.

Farkli pH degerlerine sahip flor igerikli ajanlarin mine remineralizasyonu iizerine

56



etkilerinin farkli oldugu belirtilmektedir (262). Baslangig ¢iiriik lezyonlarinin pH’s1 3.5 ve
7.0 olan NaF ajanlari ile tedavi edilip remineralizasyonun degerlendirildigi bir ¢alismada
asidik pH’ da minenin daha fazla flor alarak tamir olayinin daha fazla oldugu bildirilmistir
(263). Asidik ortam, mine yiizeyi ile etkilesime girerek ylizeyden kalsiyum
serbestlesmesini uyarmakta ve serbestlesen kalsiyum, flor iyonlari ile birleserek kalsiyum
floriir olusturarak ylizeye ¢Okelmektedir. Kalsiyum floriir ise flor rezervuart gorevi
gormekte, demineralizasyonu inhibe edip, remineralizasyonu tesvik etmektedir (264).
Duraphat vernigin yapilan pH 6l¢iimiinde asidik pH degerine sahip oldugu goriilmiistiir
(pH: 4,5). Duraphat’in diger florlu ajanlara oranla daha basarili remineralizasyon etkisi

gostermesi bu 6zelligine baglanabilir. ,

Flor igerikli ajanlarin remineralizasyon iizerine etkilerinin pek cok faktore bagh
oldugu belirtilmektedir (265-267). Wiegand ve ark. (268) ayn1 pH degerine sahip farkl
konsantrasyonlardaki asitlenmis sodyum floriir uygulamalarmin sik1 ve gevsek bagl flor
iyonu olusturmadaki etkilerini  degerlendirmisler ve uygulanan ajanin flor
konsantrasyonunun artmasi ile minenin flor alma kapasitesinin dogru orantili olarak
arttugini, dolayis1 ile demineralize minenin asit ataklarima karsi daha direncli hale
gelecegini belirtmislerdir. Ancak baslangic c¢iiriik lezyonlar1 iizerine remineralizasyon
etkisini degerlendirmemislerdir. Bizim ¢alismamizda ise, farkli konsantrasyonlarda flor
iceren 3 farkli flor igerikli ajaninin mine remineralizasyonu iizerine etkisi
degerlendirilmistir. FV (22,600 ppm) uygulanan grubunun en yiiksek, GDF (44,800 ppm)
uygulananin 2. en yiiksek yilizey mikrosertlik degerlerine sahip oldugu belirlenirken, NGF
(10,147 ppm) uygulamasi yapilan grubunun istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
diisiik ylizey sertlik degeri gosterdigi gozlemlenmistir. Bu bulgulara gore, gruplar
arasindaki farkliliklarin hem flor konsantrasyonuna hem de GDF (pH:7,5), FV (pH:4,5) ve
NGF’nin (pH:4) pH degerlerinin farkli olmasina bagli olabilecegi diigiiniilmiistiir.

GDF’nin, antibakteriyel 6zellige sahip oldugu, biyofilm formasyonunu inhibe ederek
clirigiin ilerlemesini durdurdugu ve mine remineralizasyonunu kolaylastirdig: bildirilmistir
(104). Bu nedenle giiniimiizde oldukg¢a popiiler bir ajan olan GDF’nin, siit ve daimi
dislerde kavitasyon olugsmus dentin ciiriikleri iizerine durdurucu etkisi ve c¢liriik onleyici
etkisi pek cok caligma ile degerlendirilmistir (102, 103, 269-274). Ancak kavitasyon

olusmamis erken mine lezyonlarina etkisini bildiren ¢alisma sayis1 smirlidir (104, 275,
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276). Bu calismada GDF’nin baslangic mine lezyonlarna etkisi farkli flor ajanlar ile

karsilastirilarak degerlendirilmistir.

Delbem ve ark. (228) GDF’nin daimi dislerde mine demineralizasyonu {izerine
etkilerini inceledikleri c¢alismada, GDF 2 dk siireyle mine ylizeylerine uygulanmis,
sonrasinda 30 saniye deiyonize su ile yikanip kurutulmus ve pH dongiisiine kadar nemli
ortamda saklanmustir. Ornekler 3 saat demineralizasyon soliisyonunda, 21 saat
remineralizasyon sollisyonunda bekletilmis, 7 giin boyunca bu pH siklusuna tabi
tutulmustur. Sonrasinda mineral kayb1 ve mikrosertlik degerleri degerlendirilmistir. FV
(Duraphat) grubunda mineral kaybinin GDF grubuna gore istatistiksel olarak Onemli
derecede daha az oldugunu, GDF grubundaki mineral kaybinin kontrol grubu ile arasinda
anlamli bir farklilik olmadigini bildirmislerdir. Ancak yiizey sertlik degerleri mineral kaybi
degerleri ile tutarli ¢ikmamig, GDF grubunun kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha az yiizey sertlik kaybina sebep oldugunu rapor etmislerdir.
Sebebinin yiizeyde olusan floriir bileseninin tipinden veya miktarindan olabilecegini ileri
stirmiiglerdir. Florlu verniklerin flor saliniminin %15, giimiis diamin florlirden salinan
floriir miktarinin %23,6 olmasina ragmen ylizeye ¢okelen floriir miktarmin FV grubunda
daha yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Bizim c¢alismamizda da remineralizasyon
ajanlarinin uygulanmasinda ve pH siklusunda ayni1 yontemler uygulanmistir. Ancak farkl
olarak, saliman flor iyon miktar1 degerlendirilmemis, yalnizca yapay ¢iiriik olusturulan
yiizeye florlu ajanlarin remineralizasyon etkisi yiizey sertlik degerlerindeki degisiklige
bakilarak kantitatif olarak degerlendirilmis ve GDF’nin mine yiizeyinde remineralizasyon

sagladig1 ancak duraphat vernik kadar etkili olamadig1 goriilmiistiir.

Liu ve ark. (277) giimiis ve flor iyonlarinin mine demineralizasyonu {izerine
etkilerini degerlendirdikleri in vitro ¢alismada, Delbem ve ark.’nin (228) calismalarina
benzer olarak, florlirlin mine demineralizasyonunu Onlemede etkili oldugunu ancak,
giimiigiin etkisinin minimal oldugunu belirtmislerdir. Ancak, glimiis floriiriin ve GDF’nin
minenin asit ataklarina karsi direncini arttirmada etkili oldugunu bildiren ¢alismalar da
mevcuttur (226, 278). Santos ve ark. (226), glimiis diamin floriiriiriin siit disleri {izerine
ciiriik onleyici etkisini degerlendirdikleri in vitro ¢alismada, lezyon derinliginde en fazla
azalmanin Duraphat vernik ve giimiis diamin flortir ile elde edildigi rapor edilmistir. Bizim
calisgmamizda da aynmi prosediirler uygulanmig, Santos ve ark.’nin (226) ¢aligmasindan
farkli olarak Duraphat vernik, GDF ve NGF’nin yapay c¢iiriik lezyonlar1 {iizerine

remineralizasyon etkisi mikrosertlik yontemi ile degerlendirilmistir. Duraphat vernik ve
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GDF’nin kullanildig1 gruplarda demineralizasyon sonrasi ile karsilastirildiginda yiizey
sertlik degerlerinde anlamli artis oldugu, FV grubunda GDF grubuna gore istatistiksel

olarak anlamli diizeyde yiiksek mikrosertlik degerlerine sahip oldugu gézlemlenmistir.

Bu caligmada yiiksek konsantrasyonlu giimiis (253,870 ppm) ve flor (44,800 ppm)
iceren %38’lik GDF kullanilmustir (279). In vitro bir ¢calismada, GDF ve hidroksiapatitin
bazik ortamda kalsiyum floriir ve giimiis fosfat olusturdugu bildirilmistir (102). Kalsiyum
floriir, karyojenik siire¢ boyunca, ortama flor iyonu salarak flor rezervuari gorevi
gormekte ve pH regiilasyonunu saglamaktadir. Ayrica, hidrojen fosfat iyonlari (HPOy)?,
kalsiyum floriiriirin florapatite doniisiimiinii kolaylastirmaktadir. Giimiis fosfatin ise,
hidroksiapatit ve florapatite gore daha kolay ¢oziindiigii ve fosfat iyon rezervuart gorevi
gordiigii belirtilmistir. Bu sayede, kalsiyum floriiriin florapatite doniisiimiiniin kolaylastig
bildirilmigtir (278). GDF grubunda NGF grubuna gore yiiksek ylizey mikrosertlik
degerlerinin  olmasinin nedeni; GDF’nin pH degerinin (pH: 7,5) bazik pH’ya yakin
olmasindan dolay1 NGF'ye gore daha fazla CaF, ve glimiis fosfat olusumuna neden olarak

remineralizasyonu sagladig1 diisiiniilmiistiir.

Glimiis diamin floriiriin minede ~25 pum derinlige kadar penetre olabildigi, dentine
ise 50-200 wm derinliginde penetre olabildigi belirtilmistir (97). Giimiis diamin floriirden
salinan flor, mineden ziyade dentinde daha ¢ok penetre olmaktadir. Bunun nedeni olarak,
dentinde reaksiyon i¢in gerekli olan protein substrati, karbonatlar ve fosfatlarin daha
yiiksek oranda bulunmasi olarak agiklanmistir. Zhi ve ark. (25) giimiis ve flor iyonlarinin
demineralize mine ve dentin {izerine remineralizasyon etkisini in vitro kosullarda mikro
bilgisayarli konik 1sinlt tomografi kullanarak degerlendirmislerdir. Her iki iyonun da
remineralizasyon siirecinde hem minede hem dentinde mineral yogunlugunu arttirdigin,
ancak sinerjik etkilerinin goreceli olarak diisiik bulundugunu bildirmislerdir. Bizim
calisgmamizda, glimiis diamin floriiriin baslangi¢ ¢iiriik lezyonlarinin remineralizasyonu
izerine etkili oldugu bulunmustur. GDF grubunun NGF grubuna gore yiiksek mikrosertlik
degerine sahip olmasiin nedeni olarak, GDF grubunda yiizeye daha fazla giimiis iyonu

cokelmesinin yiizey sertlik degerlerinde artis olusturabilecegi diisiiniilmiistiir.

2015 yilinda yapilan bir ¢alismada bizim sonuglarimiza benzer olarak, GDF’nin
baslangi¢ ciirlik lezyonlarinin remineralizasyonunu sagladigi gosterilmistir. Arastirmacilar
giimiis diamin floriir ile cam iyonomer simanin baslangi¢ aproksimal c¢liriik lezyonlarina
etkisi in situ kosullarda degerlendirilmistir. Remineralizasyonun mikro bilgisayarl
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tomografi ile degerlendirildigi calismada, her iki materyalin de mineral yogunlugunu
benzer sekilde ancak farkli paternlerde arttirdigr belirtilmistir. Anterior diglerde renklenme
yapmamasi nedeniyle cam iyonomer simanlarin, posterior dislerde ise araylizlerde olusan
baslangi¢ ¢iiriik lezyonlarinin remineralizasyonu i¢cin GDF’nin kullanimin1 6nermislerdir

(104).

Gilimiis daimin floriiriin ¢iiriik lizerine uygulanmasi sonrasi uygulanan bolgede koyu
kahverengi-siyah renkli boyanma meydana geldigi, saglam dokuda ise boyanmaya sebep
olmadig1 belirtilmistir (102, 280). Renklenme GDF’nin en dikkat ¢eken ve istenmeyen yan
etkisidir. Ciirlik tizerine GDF uygulanmasi sonrasi ¢liriik lezyonu {izerinde baslangigta sar1
renkte olan giimiis fosfat tabakasi olustugu, giin 15181 veya indirgen ajanlarla bu tabakanin
koyulasarak siyah renge doniistiigli bildirilmistir (102). Calismamizda da GDF uygulanan

orneklerde kahverengi-siyah renklenmeler oldugu gozlemlenmistir.

Glimiis diamin floriir uygulamasi ile olusan siyah renklenmenin 6nlebilmesi amaci
ile yeni yontemlerle beraber yeni materyaller de gelistirilmektedir. Knight ve ark. (281)
GDF uygulamasinm takiben potasyum iyodiir (KI) kullaniminin renklenmeyi en aza
indirgedigini belirtmislerdir. Potasyum iyodiir ile serbest glimiis iyonlar1 etkilesime girerek
kremsi beyaz renkte olan glimiis iyodiir bilesigi olusturmakta ve bu sayede renklenmenin
ontline gecildigi bildirilmistir (282). Son yillarda GDF ile potasyum iyodiir’iin beraber
kullanildig: ticari preparatlar da (Riva Star, SDI, Bayswater, Avustralya) gelistirilmistir.
GDF’nin renklenmesine alternatif olarak, giimiis floriir icerisindeki gilimiisiin silika
iyonlar1 ile yer degistirmesi ile olusan amonyum heksaflorosilikat [(NH4),SiFs] da
kullanilabilecegi belirtilmistir (283, 284). Amonyum heksaflorosilikat’in, silika-kalsiyum
fosfat olusumu ile acgik dentin tiibiillerinin tamamen tikanmasini saglayarak dis sert
dokularmin demineralizasyona kars1 direncini arttirdigi ve igeriginde bulunan silikat
sayesinde hidroksiapatit formasyonunu uyardigi bildirilmigtir (283-285). Bizim
calisgmamizda, giimiis diamin floriirlin yan etkisi renklenmeyi oOnleneyerek, GDF’ye

alternatif olarak gelistirilen nano giimiis floriir soliisyonu degerlendirilmistir.

Nano gilimiis floriir soliisyonu, sarims1 bir soliisyondur (3). Glimiis diamin floriir gibi
digler iizerinde renklenmeye neden olmadigi, dislerde hafif sararmaya neden olabilecegi
bildirilmigtir (3). Renklenme olmamasinin nedeni, giimiis nanopartikiillerin oksijenle
temas ettiginde okside forma doniisememesi olarak agiklanmigtir (3). Bizim ¢alismamizda

da, NGF uygulanan mine Orneklerinde GDF uygulanan Orneklerde oldugu gibi mine
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ylizeyinde giimiis depozisyonuna bagli olarak grimsi renklenme olusmadig1 goriilmiistiir.

Nano gilimiis florlir soliisyonu nano giimiis partikiilleri, kitosan ve sodyum
floriirden olusan bir formiilasyondur (3). Yapilan ¢alismalarda farkli partikiil boyutlarinda
nano glmisiin Streptococcus mutans Uzerine bakteriyostatik ve bakterisid etkileri
karsilastirilmistir (286) (287) (288). Bu calismalarda, giimiis partikiil boyutu kiiciildiik¢e
antibakteriyel etkinin artti@1 bildirilmistir. Laboratuvar kosullarinda hazirlanan NGF
sollisyonunun igerisinde olusan gilimiis nanopartikiil boyutlarinin degerlendirilmesi
amaciyla TEM incelemesi yapilmistir ve glimiis nanopartikiillerin boyutunun 50 nm’den

daha kiiciik oldugu, 5-10 nm boyutundaki partikiillerin daha ¢ok oldugu belirlenmistir.

Nano giimiis floriir icerisinde stabilizatér olarak (3) kullanilan kitosanin, hem
antibakteriyel hem c¢iiriik onleyici etkilinligi olan bir molekiil oldugu (86) ve asidik
kosullarda ¢6ziinebildigi (126) belirtilmektedir. Kitosanin remineralizasyon {izerine etkisi
ile ilgili sinirh bilgi bulunmaktadir. Arnaud ve ark. (126) kitosanin demineralize ve
remineralize mine iizerine etkisini degerlendirmisler ve kitosanin demineralizasyonu
onlemede etkili oldugunu, bununla birlikte remineralizasyon etkisinin minimal oldugunu
bildirmislerdir. Literatiirde glimiis nanopartikiiller ile kitosan kullaniminin mine
remineralizasyonu iizerine etkisini degerlendiren ¢alisma bulunmamaktadir. Calismamizda
giimiis nanopartiliiller ve kitosan igeren NGF soliisyonunun, remineralizasyona etkisi
degerlendirilmis ve mine remineralizasyonunu sagladig1 ancak FV ve GDF kadar etkili
olmadig1 goézlemlenmistir. Bu bulgulara gore; glimiis nanopartikiiller ile kitosanin

remineralizasyon lizerine sinerjik etkisi olmadig diisiiniilmiistiir.

Curik olusum stirecindeki demineralizasyon ile remineralizasyon arasindaki
dengeyi saglamak, antimikrobiyal 6zelligi gliglendirmek i¢cin NGF soliisyonuna sodyum
floriir eklendigi belirtilmistir (3). Bu sayede, biyofilm formasyonunun ve adezyonunun
azaltilarak, demineralizasyonun azaltilmas1 hedeflendigi bildirilmistir. Ancak hem
biyofilm {iizerine etkisini hem de demineralizasyon {izerine etkilerini degerlendiren bir
calisma  heniiz  yayimlanmamistir.  Calismamizda NGF  soliisyonunun  mine
remineralizasyonunu sagladigi ancak diger gruplar kadar etkili bir remineralizasyon
tabakast olusturamadigi gozlemlenmistir. NGF igerisinde bulunan flor iyonunun
materyalin remineralizasyon Ozelligine etkisinin degerlendirilebilmesi i¢in farkli flor
konsantrasyonlarina sahip NGF’lerin karsilagtirilmali ¢alismalarinin yapilmasi gerektigi

diistiniilmektedir.
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Literatiirde nano glimiis floriir sollisyonu ile ilgili yalnizca 2 ¢alisma yapildigi
goriilmektedir. 2014 yilinda Targino ve ark. (3) nano glimiis floriiriin antimikrobiyal
ozelliklerini  ve  sitotoksisitesini  klorheksidin ve  GDF ile karsilastirarak
degerlendirmislerdir. NGF’nin ¢iiriikk yapici bir mikroorganizma olan S. Mutans’a kars1
GDF kadar etkili oldugunu belirtmiglerdir. Sitotoksik 6zellik bakimindan NGF’nin insan
eritrositleri lizerine zararli etkilerinin anlamli derecede GDF’den daha az oldugunu rapor
etmislerdir. Targino ve ark. (3) NGF’nin GDF’ye gore ciiriik dnleyici etkisini ¢ok daha
diisitk dozlarda gdsterebilmesi, biyouyumlu olmasi ve renklenmeye neden olmamasi
nedeniyle GDF’ye alternatif bir materyal olabilecegini bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda
NGF soliisyonu Targino ve ark.’nin (3) ¢alismalarinda tarif ettikleri sekilde hazirlanmistir
ve mine remineralizasyonu iizerine etkisi GDF ile karsilastirildiginda, GDF’ye gore

anlamli derecede daha diisiik remineralizasyon 6zelligi gosterdigi gdzlemlenmistir.

Santos ve ark. (4) ise nano giimiis floriiriin dig ¢iiriglinii 6nlemede ve durdurmada
etkinligini randomize kontrollii klinik bir ¢alisma ile aragtirmiglardir. Deney grubuna NGF
uygulanirken, kontrol grubuna su uygulanmis ve 7. giinde, 5. ayda ve 12. ayda ¢iiriiglin
ilerlemesi kontrol edilmistir. Yedinci glinde NGF grubunda % 81 oraninda ¢iiriigiin
durdugu, kontrol grubunda ise durgun ciirilk formuna gecen hicbir disin olmadigini;
besinci ayda %72,7 oraninda NGF grubundan durgun ¢iiriik oldugunu ve kontrol grubunda
bu oranin %27,4 oldugu; 12. ayda ise, NGF grubunda %66,7 oraninda ¢iiriiglin durgun
cliriik halini devam ettirdigi, yalnizca su uygulanan kontrol grubunda ise bu oranin %34,7
oldugu belirtilmistir. Sonug¢ olarak; gelismemis {lilkelerde dis ¢iirliklerini 6nlemede ve
durdurmada etkili bir ajan oldugu ancak alternatif degerlendirme yontemleri ile ¢iiriik
iizerine etkisinin arastirilmasi gerektigi vurgulanmistir. Bizim ¢alismamizda ise Santos ve
ark.’ndan (4) farkli olarak NGF’nin dentin ¢iiriiklerini durdurmadaki etkisi degil, baslangi¢
mine clirliklerinin remineralizasyonu {izerine etkisi degerlendirilmistir ve NGF’nin
yalnizca deiyonize su uygulanan kontrol grubuna gore, yiizey sertlik degerlerinde anlamli
derecede artisa neden oldugu, fakat GDF ve FV gruplarinda elde edilen mikrosertlik
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik degerlere sahip oldugu
gbzlemlenmigtir. Nano giimiis floriiriin mine iizerine etkisi tam olarak bilenememektedir.
Daha diisiik yiizey sertligi gostermesi oncelikli olarak diisiik pH’da giimiis floriirden flor
iyonu serbestlesmesinin daha zor olmasi nedeniyle ylizeye c¢okelen floriir miktarinin az
olmasina baglanmistir. Ikinci neden olarak ise, agir metal iyonlarnin demineralize mine

tizerine ¢okelerek diger iyonlarin lezyon gdovdesine penetre olmasini olmasini onlemis
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olabilecegi diisliniilmiistiir.

Demineralizasyon ve remineralizasyonun degerlendirildigi in vitro ¢alismalarda,
minenin yiizey morfolojisinde ortaya ¢ikan degisiklikler konusunda en hassas ve detayli
bilgiler SEM calismalar1 ile elde edilmektedir (289-292). Ancak SEM ile yapilan
degerlendirmeler  esnasinda  mine  yilizeyindeki  mineralizasyon  degisiklikleri
degerlendirilememektedir. Bu nedenle minedeki minerallerin dagilimi ve miktarinin tespit
edilebilmesi amaciyla ilave olarak EDS analizi de yapilmaktadir (231). Calismamizda
kullanilan farkli remineralizasyon ajanlarinin mine dokusunda olusturdugu morfolojik

degisiklikler taramali elektron mikroskobu ile degerlendirilmistir.

Mine yilizeyinde meydana gelen degisikliklerin anlasilabilmesi i¢in herhangi bir
isleme maruz birakilmamis mine yiizeyinin SEM goriintiileri, demineralizasyon ve
remineralizasyon ajanlar1 uygulandiktan sonra elde edilen mine yiizeyleri ile
karsilagtirilmistir. Saglam mine yiizeyi gortntiilerinde hidroksiapatit kristallerinin ve mine
prizmalarmin biitinliigli net bir sekilde izlenebilmektedir. Demineralizasyon sonrasinda
SEM goriintiilerine bakildiginda mine yiizeyinin olduk¢a pordz yapida oldugu, bircok
prizmaya ait kristalin ¢dziilmiis oldugu goriilmektedir. Iyi tanimlanan interprizmatik
bosluklar yiizeyin tamaminda goriilmektedir. Iyi ve homojen bir demineralizasyondan sz

edilebilmektedir.

Remineralizasyon sonrasi elde edilen SEM goriintilleri genel olarak
degerlendirildiginde, tiim gruplarda demineralizasyon sonrast alinan goriintiilere gére mine
yiizeylerinin daha diizensiz bir tabaka ile kapl oldugu goriilmiistiir. Bununla birlikte, bu
incelemelerde materyallerin icerigi, etki mekanizmasi ve tedavi etkinligi gibi kriterler ile

iligkili olabilecek farkli ylizey 6zelliklerinin ortaya ¢iktig1 goriilmiistiir.

SEM degerlendirmelerinde FV grubuna ait mine Orneklerinin yiizeyinde,
demineralizasyonla ¢oziinen mine prizmalarinin korlar1 igerisine globiiler CaF,
kristallerinin yogun bir sekilde biriktigi izlenmistir. Bu goriintii literatiirde farkli topikal
flor ajanlarmin mine yiizeyine etkilerinin SEM degerlendirmelerinde gozlenen CaF,

kristallerinin olusturdugu ytizey goriintiisii ile ortiismektedir (293).

Demineralizasyon sonrasi elde edilen SEM goriintiileri ile GDF uygulamasi sonrasi
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elde edilen goriintiiler karsilagtirildiginda, minede interprizmatik bosluklarin yer yer
tikandig1 ve acgikta kalan cukurcuklar oldugu gozlenmistir. Bununla birlikte GDF
uygulanan gruplarda mine yiizeylerinde yer yer giimiis depozisyonlart oldugu goriilmiistiir.
GDF ile yapilan diger calismalarda da bizim calismamiza benzer sekilde goriintiiler elde

edildigi goriilmiistiir (110, 228, 278).

NGF uygulanan baslangi¢ mine lezyonlarinin ylizeyinin demineralizasyon sonrasi
goriintlilere gore daha homojen ve diiz bir remineralizasyon tabakasi ile Ortiilii olmasina
karsin, bu tabakanin baslangic mine lezyonlarimin poréz yapisini tamamen
maskeleyemedigi ve bal petegi goriintiisiiniin silik de olsa hala izlenebildigi gortilmiistiir.
Ancak literatiirde, NGF’nin mine yiizeyine etkisini SEM ile inceleyen bir ¢alisma yer

almamaktadir.

Calismamizda SEM ile yapilan degerlendirmelerde pH dongiisii Oncesinde
deiyonize su uygulanan baslangic mine lezyonlarinin remineralize oldugunu destekleyen
bir goriintiiye rastlanilmamistir. Deiyonize su uygulanan orneklerin degerlendirildigi diger
caligmalarda da bizim ¢alismamiza benzer goriintiiler elde edildigi gozlemlenmistir (85,
262). Bununla birlikte, calismamizda elde edilen mikrosertlik bulgularini destekler
niteliktedir.

Calismamizda farkli flor ajanlarinin baslangic mine lezyonlar1 {izerindeki
remineralizasyon kapasitesi mikrosertlik ve SEM incelemeleri ile degerlendirilmis olup,
tiim gruplarda farkli oranlarda remineralizasyonun gergeklestigini kanitlayan bulgular elde
edilmistir. Calismamizda elde edilen SEM goriintiilerinde saglam mine yiizeyine en yakin
goriintiilerin FV grubunda elde edildigi, en homojen yogunluk artiginin yine FV grubuna
ait orneklerde oldugu goriilmiistiir. Bu bulgu literatiirdeki florlu vernigin baslangi¢ mine
lezyonlar1 {lizerine remineralizasyonunu degerlendiren ¢aligmalarin bulgulari ile benzerlik
gostermektedir (294, 295). GDF grubunda ise minede interprizmatik bosluklarin yer yer
tikandig1 ve acikta kalan gukurcuklar oldugu gozlenmistir. GDF ile FV grubuna ait mine
yiizeyi gorlintiileri karsilastirildiginda; GDF grubunun daha pordéz bir yapida mine
dokusuna sahip oldugu gozlenmistir. NGF nin baglangi¢c mine lezyonlari {izerine etkisinin
SEM ile degerlendirilmesi sonucunda; mine yiizeyinde olusan yiizey yapisinin diger
gruplarda olusan remineralizasyon tabakasindan farkli Ozelliklere sahip oldugu
gozlemlenmistir. NGF grubunda GDF grubuna gdre mine yiizeyinde meydana gelen

giimiis depozisyonunun daha az oldugu, FV grubuna gore ise demineralizasyon sonrasi
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aciga c¢ikan interprizmatik bosluklarin daha az oranda tikandig1 ve daha pordz bir yiizey

olustugu goriilmiistiir.

Calismamizda; mikrosertlik ve SEM goriintiilerinin degerlendirilmesi ile elde
edilen bulgular, baslangi¢c mine lezyonlarinin remineralizasyonu iizerinde sodyum floriirlii
vernigin en etkin ajan oldugu goriisiinde birlesmektedir. GDF’nin baslangic mine
lezyonunun remineralizasyonu iizerine FV kadar etkin olmadigi hem SEM goériintiileri ile
hem de mikrosertlik yontemi ile gdsterilmistir. NGF grubunda, kontrol grubuna gére mine
yiizeyinde olusan mineral depozisyonu daha fazla iken, FV ve GDF gruplarina gore
interprizmatik bosluklarin tikanma oraninin daha az olmasi; mikrosertlik bulgularinin FV

ve GDF’ye gore daha diisiik degerler gostermesini destekler niteliktedir.

Sonug olarak; NGF’nin baglangic mine lezyonlarmin remineralizasyonunda etkili oldugu
ancak GDF ve FV kadar etkili bulunamamasi nedeniyle rutin flor tedavilerine alternatif

olarak dnerilebilmesi icin ilave ¢alismalara ihtiya¢ oldugu diistiniilmektedir.
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6. SONUC ve ONERILER

Nano giimiis floriir, giimiis diamin floriir ve sodyum floriirlii vernik
uygulamalarinin mine remineralizasyonu iizerine etkilerinin karsilastirmali olarak
mikrosertlik yontemi ve SEM incelemesi ile degerlendirildigi bu c¢aligmada asagidaki

sonuglar elde edilmistir.

1. Arastirmamizda kullanilan remineralizasyon ajanlarinin hepsinin baglangic mine
cliriik lezyonlarmin remineralizasyonu {izerine etkili oldugu tespit edilmistir.

2. Yapay cliriik lezyonu olusturulmus mine yiizeylerine farkli remineralizasyon ajanlari
uygulanmasi sonrasi yiizey sertlik degerleri incelendiginde, hicbir grupta baslangi¢
mikrosertlik degerine ulasilamadig: tespit edilmistir.

3. NGF dis ciirliklerinin 6nlenmesinde ve durdudurulmasinda etkili antibakteriyel
ozelligi yiiksek bir materyaldir. GDF gibi dis sert dokularinda renklenme
yapmamasi, sitotoksisitesinin diisiik olmasi nedeniyle GDF’ye alternatif olarak
gelistirilmistir. Bizim calisgmamizda  baslangic mine lezyonlarinin
remineralizasyonunda etkili oldugu ancak FV ve GDF’ye gore remineralizasyon
etkisinin sinirli oldugu gosterilmistir.

4. Gruplardan alman mine Orneklerinin SEM goriintiileri  degerlendirildiginde;
demineralizasyon  sonrast mine  Yylizeylerinde  gozlenen  pordzitelerin
remineralizasyon ajanlarinin uygulanmasi sonrasinda daha az izlendigi ve daha
diizgiin bir ylizey elde edildigi gérilmiistiir.

5. Nano giimiis floriiriin baslangi¢ ¢iiriiklerinin remineralizasyonu iizerine etkinliginin
kesin olarak belirlenebilmesi i¢in daha ¢ok sayida in-vivo ve in-vitro calisma

yapilmasi1 gerekmektedir.
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