PAPER DETAILS

TITLE: Koruyucu Dis Hekimliginde Florirlerin Kullaniminda Degisen Bakis Agisi
AUTHORS: Gamze AREN
PAGES: 113-117

ORIGINAL PDF URL: https://dergipark.org.tr/tr/download/article-file/1029695



DERLEME

Koruyucu dis hekimliginde florurlerin kullaniminda

degisen bakis acisi

Gamze Aren(0000-0002-1479-0723)°

Basvuru Tarihi: 09 Nisan 2018

Selcuk Dent J, 2020; 7: 113-117 (Doi: 10.15311/selcukdentj.413680) Yaymna Kabul Tarihi: 27 Kasim 2018

0z
Koruyucu dis hekimliginde floriirlerin kullaniminda degisen
bakis acisi

Dis saghgi konusunda hastalar ve dis hekimlerinin artan
farkindaliklarina ragmen, bilgi ve tutumlarinin iyilestiriimesi halen
gereksinim duyulan konulardan biridir. Hastalar icin agiz
saghdinin  éneminin  anlasilmasi  son yillarda  diglerin
remineralizasyon ajanlari ve Urunlerindeki artigla birlikte
g6ralmustir. Buna es zamanl olarak, in vivo ve in vitro dislerin
remineralizasyon ve demineralizasyonlarina yénelik ¢alismalarinin
yayinlanmasi da surdurtimugtur. FlorUrlerin - dis  minesinin
cbzinmesini azaltarak remineralizasyonunu artirma yolu ile
curukten korunmada etkili ajan olduklarn bilinmektedir. Florar
tedavilerinin  genelde dis minesinin  demineralizasyondan
korunmasi ve remineralizasyonunun arttirimasina yardimci olarak
etkili olduklan aciktir. Bu makalenin amaci, florir tedavileri ile dig
remineralizasyonununda degisen bilgi ve yaklasimin gbézden
geciriimesidir.

ANAHTAR KELIMELER

Agiz saghg, dis remineralizasyonu, floriir

ABSTRACT

Changing perspectives in the use of fluoride in preventive
dentistry

In spite of the increasing awareness of dental health among
patients and dentists, there is still a need to improve the
knowledge and attitudes related to this condition. Understanding
the importance of oral health care for patients has seen a steady
increase in the number of tooth remineralisation agents and
products over recent years. Concomitantly, there has been
continued publication of both in vivo and in vitro tooth
remineralisation and demineralisation studies. Fluoride has long
been known to be effective in protecting the dental enamel from
caries by reducing enamel dissolution and enhancing enamel
remineralisation processes. It is clear that fluoride treatments are
generally effective in helping to protect the dental enamel from
demineralisation and enhancing remineralisation. The purpose of
this paper is to review changing knowledge and approach for
tooth remineralisation with fluoride treatments.
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Arastirma sistematik bir temel Gzerinde insan, kultir ve
toplumun bilgi birikimini artirmaya  yonelik
gerceklestirilen ve bu birikimi de yeni uygulamalarin
tasarlanmasi igin kullanan yaratici bir eylemdir." Dig
hekimligi alaninda yapilan arastirmalar da o6zellikle
koruyucu  yaklagimin benimsenmesi  acisindan
perspektifi olumlu yénde etkileyerek énemli katkilar
saglamistir.

islevsel acidan bakildiginda pratik dis hekimliginin
oldukca sinirh oldugu dénem; Ikinci diinya savasi
sonrasi giderek zenginlesen Ulkelerde yUksek seker
icerikli  Urin  tOketimindeki artisin  ortaya ciktigi
dénemdir. “Dis ¢Urigl pandemisi” nin yasandigi bu
dénemde dislerin sadece mekanik temizligi 6n planda
tutulmustur. insanlann dis ¢lrigu, genelde dis
agnsindan sikayetci olduklar bu dénemde hastalarin
yapacagl ortalama agiz hijyeni uygulamalarinin agiz
sagliklarinda yeterli olmayacad yoéninde derlemeler
bile dizenlenmistir.? Pratikte dis hekimleri hemen tim
randevularinda hastalarina ¢ekim ve invaziv restorasyon

uygulamalarina odaklandiklarn icin genelde ¢ézim
olarak total protezleri 6nermekte idiler.

Dis curigunin énlenmesinde floridlerin
kullaniimaya baglanmasi

FlorGrin  dis  ¢Urigind  6nleme  konusunda
kesfedilmeye basladigi 1930’ lu yillara bakildiginda
olumsuzluklarin giderek degismeye basladigi dénem
karsimiza cikar. Her ne kadar florlr iceren biyo-
uyumlu macunlar 1960- 1970’ li yillara gelene dek
kullanicilar icin uygun olmaktan uzak olsalar da hasta
ve dis hekimler macununun potansiyeline ikna
olduktan sonra, flortrler de farkl uygulama bicimleri
ile  toplumun  blyldk cogunlugu tarafindan
benimsenmistir. icme sularina, tuzlara florirler
eklenmis, yuksek konsantrasyonlarda "lokal”
uygulamalarda kullanilmistir. Hatta sut ve sekerin
icerisine  eklenmesi yénunde ciddi calisilarak,
okullarda dis hekimleri de siniflari sik sik ziyaret
ederek flortr uygulamalarn yapmislardir.
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Flortrlerin dis curUklerini énlemedeki etkinliklerinin tam
olarak anlasilamamis olmasi bu tur girisimlerin yaygin
uygulanmasina neden olmustur. ileri siriilen hipotez,
florGrin dislerin yapisinda bulunan kalsiyum fosfat
minerallerine sikica baglanmasi yéninde olurken dislerin
en dis tabakasinda bulunan florirden zengin mineral
yapinin asitler karsisinda dislerin ¢6zUnuarlaguni azalttig,
kimyasal modifikasyonun da bu acidan daha az dis
curigune yol actigi yoninde olmustur. Reklamlarda
florr dislerinizi sertlestirir” seklindeki popduler terimi
bolca kullaniimig ve olusan flortr birlesiminin yasam
boyu koruma sagladigina inanildidi icin digler agiz
ortamina sirer surmez florirlenmesi amaclanmistir.

Fluoriiriin etki mekanizmasi

Diglerdeki florir bilesimi paradigmasi Uzerindeki
sUpheleri arttiran iki bulgu ¢irigin engellenmesine
mantikl agiklama getirmistir. ilk olarak gesitli arastirmalar
ile, asidik pH'da dislerin etrafindaki agiz sivilarinda
oldukgca dusuk oranlarda bulunan floririn (yaklasik
litrede 0.1 mg florid) diglerin ¢dzUnUrlGguni belirgin
olarak azalttigi gosterilmistir.3# Benzer flor(r oranlarinin
aslinda c¢Urigun erken evrelerinde olusan pordz
alanlarda depolanan kalsiyum fosfat minerallerinin
tikdrukten presipitasyonunu da arttirdigi bulunmustur.
Orijinal flortr paradigmasini altiist eden ikinci bulgu ise
bir kac yl sonra Norvegli @gaard ve arkadaslar
tarafindan kopekbali@ dislerinde bulunan tam florirld
minenin sarpriz sekilde flortrld olmayan mineden sadece
cok az miktarda ¢ozinUr oldugunun bildiriimesi
olmustur.® iste tim bu bulgular floriirin ¢ir(igi énleme
mekanizmas! Uzerinde yapilan caligmalardaki uzlagiyi
yikan unsurlarin temelini olugturmusgtur.

Flortrlerin esas etkisinin dis olusumu sirasinda mine
yapisina sistemik olarak katimasinda degil agiz
boslugunda lokal olarak bulunmasinda oldugu sonucuna
varilmistir. Burada israrla belirtmek gerekir ki kuiguk
yastaki cocuklarin dislerine florlr yuklenmesi, ya da
florlr tableti recetelendirilmesi (genelde de gignemeden
yutturulur); florir verilmesindeki en etkin yol degildir.
Pratik olarak belirtmek gerekirse, artik topikal florar
uygulamalarinda okul siniflarinda olusturulan
muayenehane ortamlari yerine florirli dis macunu ile
cocuklarin duzenli dis firgalamasinin saglanmasi ¢ok
daha yararl olacaktir. Florarli dis macunlariyla yapilan
dizenli fircalama sonucu florir dlzeyi; hem de-
mineralizasyona hem de re-mineralizasyona vyararli
olacak sekilde hafifce yUkselebilir. Ancak bu yeni
mantigin gerek dis hekimleri gerekse hastalarina baz
sorumluluklar getirecegi aciktir. Ornegin hastalar uyumlu
olmali ve dislerini diizenli olarak fircalamalidir. Ozellikle
Kuzey Avrupa Ulkelerinde gocuklara dogru ve etkili dig
fircalama aliskanh@inin kazandirimasini amacina yonelik
olarak kurulan “fircalama klinikleri” bunun en iyi érnegini
olusturur. Halen ginimizde yiksek konsantrasyonda
topikal florGr uygulamalar kliniklerde yapilsa da artik ¢gok
daha secici davranilarak agizlarinda” yuksek c¢urik”
barindiran cocuklarda tercih edilmektedir. Muayenehane

ortaminda uygulamalarin finansal getirilerini 6n
planda tutan dis hekimleri acgisindan tim bu
bulgularin sonugclar pratikte sasirtici olsa da ne
yazik ki gercekler farkl yéndedir.

Baslangic asamalarinda dis ¢UrGgunin  geri
dénusebilir niteligi, ¢cdzinme ile onarm arasindaki
bir dengesizlikten kaynaklanan dis ¢uriginun her
iki asamasinin da flortrlerden etkileniyor olmasi gibi
noktalar, arastiricilan agiz boslugunu taklit eden
cesitli modelleri yaratmaya yonlendirmigtir. 1982°'de
ten Cate ve Duijsters’in pH siklusu ile ilgili ilk
makaleyi yayinlamalarinin ardindan &zellikle doz
etkili caligmalarin sonuclar ¢ocuk macunlarinda
bulunan florir oranlarinin disurilmesi uygulamasini
gliindeme getirmistir.” Hemen ardindan dlnyada
halen siklikla kullanilan, O’Reilly ve Featherstone’
un 1987'de gelistirdigi deneysel kosullarda pH
siklusu verilerinin in vivo bulgularla baglantili

olabildigini gobsteren Ozel calismalar
yayimlanmistir.®
Curik gelisiminin  bireyler arasinda oldukca

degiskenlik gostermesi, Koulourides ve arkadaglari
tarafindan 1974’te ¢ikis mantigi agiz i¢i bulgularin
agiz disindan ¢ok daha hassas oldugu disincesine
dayanan ilk arastrmanin génalltlerin dis mineleri
Uzerinde gerceklestiriimesini glindeme getirmistir.®
1985’e gelindiginde ise gelistirilen yeni agiz igi
modeli ile génullulerin agizlarina uygulanan parsiyel
protezlere yerlestirilen mine ve dentin parcalarinin
Uzerinde cgesitli Grtnlerin etkileri degerlendirilmistir.
Yéntem  macunlarin  etkilerinin  aydinlatimasi
konusunda oldukga yararl olmus ancak en 6nemli
bulgusu, c¢Urigin kisiden kisiye gosterdigi
degiskenligin  anlasilmasi olmustur. Gerek
bakteriyolojik gerekse fizyolojik acidan ¢ok daha
farkli parametrelerin arastirimasinin zorunlu oldugu
disuncesinin yaninda ¢ok daha genis gruplar
Uzerinde ¢aligiimasinin gerektidi vurgulanmistir.™

Degisen yasam sartlari ile Kuzey Avrupa Ulkelerinde
oldugu gibi dig cUriginin baz Ulkelerde
azalabilirken bazilarinda artis g&stermesi Uzerinde
arastiricilanin  hipotezleri; giderek artan sayilarda
insanlarin kétd yeme aliskanhgina bagh olarak, asiri
kilo ve obesite ile muicadele etmekte oldugu
ekseninde toplanmistir. Burada ydneltilen temel
soru ” eger bu insanlar yeme aliskanliklarini daha
sik karyojenik bélimlerle degistirir iseler, floridler
hala dis ¢cUrigunu 6nlemede etkin bicimde yardimci
olabilecek mi?” seklindedir.

Mine lezyonlarinin reminerilizasyonunu artirarak etki
gosteren florarlerin bu etkisi, atistirmalar arasindaki
remineralizasyon  boélumlerinin  suresiyle  sinirli
kaldiginda vyeterli olmayacaktir. Cesitli calisma
sonuglan saglkh bir dis dizisinin korunmasinda
florGr etkisinin karyojenik &3un sayisindaki artis
durumunda (yaklasik 6 ya kadar) korunabilecedgi,
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ancak bu sayi asildiginda clrikle onarim arasindaki
dengenin clrige dogru kayarak dis cUrdgunin
gelismeye baslayacagi yéniinde olmugtur.™

Bakteriyel dental plak

Bu alanda calismaya odaklanan farkh arastiricilar
konuya cok degisik acilardan baksalar da en édnemli
bulgu agiz ekosisteminin disinilenden cok daha
karmasik bir yapiya sahip oldugudur.’'2 Kimyasal,
bakteriyel ve konaga ait fizyolojik stUreclerin timunin
birbirleriyle baglantii olmasi yaninda dis ¢uriginun
O6nemli bir genetik bileseni de bulunmaktadir.’® Agiz
mikrobiyomunda vyer alan bakterilerin buyUk bir
olasilikla tim vdcuttaki biligsel fonksiyonlari kontrol
eden barsak mikrobiyomu ile etkilesimde olabilecegi
dusunulmektedir.'* Bu da bilimde bir sistem biyolojisi
yaklagiminin benimsenmesi mantigina iyi bir érnektir.
Agdiz ekosistemi de aydinlatimasi zorunlu olan en
Onemli vicut bilegenlerinden birisidir.

Dis ¢Urigu mineralize disin yikimina yol agan biyofilm
kaynakli bir hastaliktir. Karyojenik biyofilmin olusumu
konagin diyetine baglh oldugu icin dis curiagiinde
mikroorganizmalarin varlhig gerekli ancak tek basina
yeterli degildir. Agizda, pelikil kapl dis ytzeyine hizla
yapisan erken  yerlesen mikroorganizmalarla
mikrobiyal etkilesimler baglar ve daha sonra digerleri
ile birlesir. Bu sure¢ sirasinda, cesitli tarler fiziksel ve

metabolik olarak ilk biyofilm toplulugunu
sekillendirmek icin  etkilesime  girerler.  Baz
etkilesimler, karyojenik bakterilere karsi (6rnegin

Streptococcus mutans) komensallar gibi (6rnegin
Streptococcus gordonii ve Streptococcus salivarius)
hidrojen peroksit ve bakteriyosinleri “kimyasal
silahlar” olarak salgillayarak ya da alkali Ureterek
asidifikasyonun zararli etkilerini tersine cevirme
yoluyla rekabet edecekleri icin faydalidir (Liu et al
2012; Merrit and Qi 2012; Qi and Kreth 2017). Ancak,
komensal ve patojenler arasindaki denge sik seker
tiketimi ve k6tl agiz hijyeni ile bozulabilir.

Florirler mevcut durumda clrikten korunmanin

temelini olustursalar da (O'Mullane et al 2016), tam
korunma saglamazlar(Featherstone and Domejean

2012, Liu 2018). En buyuk etkinlikleri dislerin
remineralizasyonunu arttirmalari ve
demineralizasyonunu azaltmalari olan florUrlerin
bakteriyel metabolizmayl inhibe edici 6zellikleri

olmakla birlikte (Marquis et al 2003) biyofilmlere karsi
etkileri sinirlidir (Liu 2018).

Dis hekimliginde halk sagligi programlari

Yillardir yapilan sayisiz arastirma ve sunulan yeni
curlk Onleyici GrUnlere karsin c¢lrigun ortadan
kaldinimasi hentz pek muimkin gdrinmemektedir.
Dis  hekimleri tarafindan  yapilan iglemlerin
cogunlugunu halen hastalarinin ¢urikten korunma
uygulamalari yaninda kavite restorasyonlari
olusturmaktadir.

Yasam kalitesini olumsuz etkileyen bir etken olan dis
¢curagu ulkemizde de diinya Uzerindeki diger pek ¢ok
Ulkede oldugu gibi sikinti yaratmaktadir. Gelismekte
olan ekonomilerde genellikle agz saghgnin
iyilestiriimesi konusunda koruyucu tedbirler halk
sagligi giindeminde belirgin yer almamaktadir.

GUnUimuizde dis cUriginin 6énlenmesi yoninde
hangi caligmalarin 6ncelik tasidigi, agiz boslugundaki
sUregte etkili olabilecek bilgilerin neler olabilecegi
sorgulanmaktadir.’® Lancet dergisi 2009’da hazirladig
basyazida agiz saghginin kiresel saghgin goéz ardi
edilen bir alani oldugu, geleneksel olarak ulusal
politikalar hazirlayanlarin ilgi alanlarinda son siralarda
yer aldigi, kronik hastaliklarin 6nlenmesinde halk
saghg sistemlerine ‘a@iz hastaliklarinin énlenmesi
taahhddandn politik olarak entegre edilmesinin
gerekli oldugu’ belirtilmistir. lyi agiz saghdi * herkesin
isi’ olmalidir.™

Agiz saghg ve hastaiginin yaygin farkindalk ve
finansal destek olusturmaya basladigina iliskin
g0stergeler de bulunmakla birlikte iyi bir genel saglik
icin iyi agiz sagliginin zorunluluk oldugu kimse
tarafindan yadsinamaz. Buna en iyi 6érnek arastirma
enstitilerinden  olugsan  bir  konsorsiyum  ve
katihimcilarin yer aldigi genis panel ile gergeklestirilen
kapsamli insan Mikrobiom Projesinde [2012] agiz
boslugunun énemli bir yer tutmasidir. Bu galigmalarda
insan vlicudunda 9u agiz boslugunda bulunan 18
bdélgenin bakteri bilesimleri analiz edilmistir. Oldukca
blylik finans kaynakli bu projenin gerekgesini,
hastaliktan hangi bakterilerin sorumlu oldugunun
anlagiimasinda, saglikh bir popUlasyon igindeki
varliklarinin ~ éncelikli  bir envanterinin  yapilmasi
olusturmustur.

Hasta uyumunda karsilasilan gugcliikler

AJiz saghgina yonelik énemli ayrintlara yeni yeni
ulasirken, hastalarimizi dogru bigcimde koruma ve
motive etme konusunda teredditler yasadigimiz da
bir gercektir.

AJiz saghginin korunmasinda temel goérls, davranis
yb6nlendiriimesine cok daha fazla ilgi gdstererek bu
konuda srarla konusmanin gerekliligidir. Peki
hastalarimizi daha uyumlu bir yasam Dbicimi
konusunda nasil motive edebiliriz? Ya da, kuresel
dizeyde toplumun tum katmanlarindaki bireylerin
kullanilabilece@i hesapli agiz bakim Urinleri ile agiz
saghgr programlarini  nasil  olusturabiliriz? Agiz
saghgina yonelik olarak en temel uygulama olan dis
fircalama aliskanli@i en erken ve etkili nasil
kazandinhr? Bu alanda anne adaylarinda tutum ve
davranis  degisiklikleri  olusturulmasi  dolayisiyla
bebeklerinde kétl agiz saghginin énlenmesi amagli
yapilan agiz saghdi egitimi calismalarinda basarinin
degiskenligi distndiricidir. Bazi olumlu davraniglar
rahatlikla benimsenirken baz olumsuz
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aligkanliklardaki israrin nedeni henlz anlasilabilmis
degildir. Bu yuzden agiz saghgini iyilestirmeye yonelik
programlar uygulanirken Oncelikli olarak neden
digerlerinin degil de bazi saghk davranislarnin
benimsendiginin saptanmasi 6nemlidir.

Aslinda, bir annenin davraniglarini etkileyen ve riskli
hareketlerinin  nedenini aciklayacak olan 6nemli
belirleyicilerin iyi taninmasi gereklidir. Arastirma ile
saptanamayan 6rnegin hamile anne ile ilgili kaltarel
inan¢ ve etkilerin de icinde bulundugu sagligin daha
genis sosyal belirleyicileri'®'”'®, aile icinde karar
vermedeki 6zerklik seviyesi, basa cikma becerileri ve
destekleyici iletisim baglantilari da'®2° anne adayinin
gecmis dis hekimi deneyimleri, kisisel dis bakimi ve
konu ile ilgili bilgilere erigim 06zelliklerinin yani sira
karmasa yaratabilir . Bir bebekte bakterilerin yerlegimi,
dizeyleri ve erken cocukluk cagdi curikleri
belirlenirken bebegin beslenmesine yonelik tutum ve
davraniglardan sadece belirli olanlarinin degil bu
aliskanliklarin zamanlamasi ve sikliginin da &ncelikli
O6nem tasidigi gbzlenmistir.

Bazi aliskanliklarin bebegin gelisim asamasina bagl
olarak koétl bir agiz saghd olusumunda daha yuksek
bir risk yaratma olasiigi tasidii belirlense de, diger
aliskanliklarin da cocugun yasi ne olursa olsun kétl
bir adz saghd olusumunda riski arttirdig
gosterilmistir.2!

Sonugta agiz saglg alaninda baz basarilar elde
edilse de halen pek cok kisi icin blylk vyarar
saglayacak cok genis bir potansiyel bulunmaktadir.
Dis hekimleri uygun énerilerde bulunarak hastalarinin
dis fircalama etkinliklerini arttirma konusunda net bir
role sahiptir ve gelecekte bu iglevlerini mesleklerinin
Onemini  arttiracak ve  destekleyecek  ydnde
gelistirmeleri de gerekmektedir.

Gelecege yonelik bakis agisi

Dis curuagu, florirlerin kesfine ragmen gindmuizde

halen 6nemli bir halk saghdi problemi olmayi
surdirmektedir. Her ne kadar dis minesinin
demineralizasyonunu azaltmada etkili olsa da,

florGrlerin biyofilmler Gzerindeki etkinlikleri kisithdir.
Mevcut antimikrobiyaller saglikh bir agizla uyumlu
mikrobiyal oranlarda mevcut durumun korunmasina
yardimci olabilirler, ancak kosullar disg c¢urigune
elverigli hale doénistiiginde etkinlikleri yetersizdir.?
Gercekten de karyojenik biyofilmleri tedavi etmek
guctur. Bakteriler genellikle, visko elastisite veren,
oldukga yapisik, ylzeye bagh ve uzaklagtirnimasi giic
ekstrapolisakkarid bir matrikse g&mulir. Dahasi
matriksin diflzyon ayarlayict Ozellikleri tUkiraguin

tamponlayici  varigina  ragmen,  polimikrobiyal
etkilesimler sirasinda yerlesik mikroplarin
antimikrobiyallere  direngli  oldugu, biyofilm-dig

arayuzinde lokalize asitlestirme olusturan heterojen

bir ortam saglar. Bu yuzden kariojenik biyofilmlerin
fiziksel ve biyolojik karmasikhg yeni terapotik
yaklasimlar tasarlanirken g6z énlnde
bulundurulmalidir. Dis ¢Uriginin &énlenmesinde
geleneksel antimikrobiyal yéntemler klinik etkinlikte
bu kimyasal O6zellikler baz alinirsa sinirl  etkiye
sahiptir. Bu baglamda gelecege yoénelik terapdtik
stratejiler biyofilmin mikro ¢evresine spesifik, matriks
ve matrikse goémull bakterilerin  her ikisinin de
patojenitelerini ortadan kaldiracak ve cevre dokulara
minimal sitotoksik olacak sekilde dizenlenmelidir.
Mevcut biyofilmlere ilag penetrasyonunun arttiriimasi,
yuksek antibakteriyal etkinligin saglanarak ilag
direnci olusumunun azaltlmasi yoluyla matriksin
azaltimasi saglanabilir.

Son yillarda karyojenik patojenleri hedef alan tire
6zgU anti mikrobiyal peptitler, arginin metabolizmasi
yolu ile biyofilm pH’sinin dldzenlenmesi, yuksek
hizdaki su spreyleri ile fiziksel olarak ayrstirma,
bakteriyel yok etme ve ekstrasellller polisakkaritlerin
sindirilmesinin  sinerjik kombinasyonu gibi farkl
uygulamalari da iceren biyofilm karsiti yeni stratejiler
gelistiriimistir. Daha da 6tesi, asidik pH degerlerine
cevaben “uyaranla tetiklenen sallnim ya da
aktivasyon” vyoluyla in situ segiciligi gelismis ve
kontrolli ilag veren/ gulglendiren yeni (nano)
teknolojiler olusturulmustur.

Biyofilm karsiti uygulamalara 6zgu diger etkileyici
yaklasimlar, nano kaplamalar, ylzey
modifikasyonlari, biyo/siliko tarayici bazli klguk
molekdller de dahil olmak Gzere dikkate deger bir
hizda gelismektedir.?3% Yine de, etki ve toksisite
mekanizmasinin daha derinden anlagilabilmesi i¢in in
vivo modellerin kullaniimasi ve etkinliginin  klinik
calismalarla dogrulanmasi gerekmektedir. Agizda
topikal uygulanan ajanlarin zayif tutuculugunun
yaninda yUzey kimyasini  degistirerek hizla
uzaklasmasina yol acan tukurugin varh@ da diger
bir sorun yaratan bilegsendir.

Gelecek ydntemler maksimum etkinlik ve 6zgullige
ulasmada minimal toksisite ve uzun sureli terapétik
etkilere odaklanmalidir. Sonu¢ olarak bu Urdnlerin
toplumun tim katmanlarina yayillmasinda dis
hekimlerine 6nemli gérevler dusmektedir.
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