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Ozet

Kompleks ve dinamik bir mikrobial ekosistem olarak tanimlanan dental biyofilmin, dis clrukleri ve periodontal hastaliklarin
gelisiminde 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir. Bu hastaliklarla iliskili olan dental biyofilmin kontrolli, geleneksel anlamda mekanik
olarak plagin uzaklastiriimasiyla gerceklestirimektedir. Bununla birlikte, plak biyofilmlerinin kontrolti ve oral hijyenin sirdirilebilmesi
icin cesitli antiplak ve antimikrobial ajanlar, dis macunlari ve gargaralarda basariyla formule edilmistir. Bu calismanin amaci, dental
biyofilmin mevcut 6zelliklerini tanimlamak, plak kontroli ve yeni tedavi yaklasimlarini degerlendirmektir.

Anahtar kelimeler: Dental biyofilm, antimikrobial ajan, ozon, plak uzaklastirma.
Abstract

Dental biofilm described as a complex and dynamic microbial ecosystem is known to play an important role in the
development of caries and periodontal diseases. Control of dental biofilm-related diseases has traditionally relied on non-specific
removal of plague by mechanical means. Numerous antiplague and antimicrobial agents have been successfully formulated into
toothpastes and mouthrinses to control plague biofilms. The aim of this study is to define existing proporties of dental biofilm and to

evaluate plague controlling and new treatment approaches.

Key words: Dental biofilm, antimicrobial agent, ozone, removing plaque.

Giris

Dental biyofilm, kompleks ve dinamik bir
mikrobiyal ekosistem olarak tanimlanabilmekte
ve dis curlkleri ile periodontal hastaliklarin
gelismesinde  6nemli  bir rol oynadigi
bilinmektedir (1, 2, 3, 4). Agiz igerisinde
yaklasik olarak 700 bakteri tirl bulunmaktadir.
Dental biyofilm, c¢ok sayida bakteri igcermesi
sebebiyle karigik bir yapiya sahiptir (5, 6, 7).

Her mikroorganizma (m.o) biyofilm
olusturmayabilir. Bazi mikroorganizmalar ise
belirli Ozel sartlar altinda biyofilm

olusturabilmektedir.

Dental biyofilm; dental plak olarak da
tanimlanabilmektedir (6, 8). Dental plak
oncelikle, agiz iginde onu Kkaldiracak
kuvvetlerden korunabilecedi durgun bdlgelerde
toplanmaktadir (6).
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Dis yuzeylerinde biyofilm olugmasi i¢in 3
basamak gereklidir (2, 6) .

1) Dis minesi Uzerinde kazaniimis bir
pelikil ya da 'hazirlayici film' olusmasi,

2) Bunu takiben primer kolonizasyon
yapan hucrelerin ylzeye yapismasi

3) ikincil ve Uiglinciil kolonizasyon yapan
hicrelerin birbirlerine ve primer kolonizasyon
yapan hucrelere tutunmalaridir.

PLAK KONTROLU

Dental plakta bulunan m.o larin
uzaklastiriimasi veya yok edilmesi 7 sekilde
saglanabilir.

Mekanik plak kontroll

Kimyasal plak kontoll

Bitkisel Terapi

Oral Mikroorganizmalari Degistirme Terapisi
Isikla Oldiirme

Fonksiyonel inhibisyon

Mikrobiyal Proteaz inhibitérleri

NookrwdE

Hastaliklarla iligkili olan dental plagin
kontrolu, geleneksel anlamda mekanik olarak
non-spesifik plagin uzaklastiriimasiyla
gerceklestiriimektedir. Oral hijyenin
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surdurtlmesi genellikle kimyasal maddelerin
kullanimini da igerir (1).

Antiplak ajanlar biofilmin formasyonunu
Onlemek ve/veya olugsmus biofilmi kaldirmak
icin dizayn edilmistir. Buna karsin anti mikrobial
ajanlar, hedef bakterinin gelisimini engelleyici
veya olduricu olarak etki gosterir. Antimikrobial
ajanlarin  kullanimint  iceren  antimikrobial
yontemler mekanik plak kontrollini tamamlayici
bir niteliktedir. Ancak sentetik antimikrobiallere
kargl artan direng problemleri alternatif dogal
ardnlerin  aranmasina yol agmaktadir. Oral
kavitede biyolojik dengeyi etkilemeden biyofilm
olusumunu 6nlemek gerekir (9, 10).

1. Mekanik plak kontrolii

Mekanik plak kontrolu plagin
uzaklastiriimasi amaci ile kullanilan en yaygin
yontemdir. Bu amagla basta dis fircalari ve dis
ipi olmak Uzere boyayici ajanlar, agiz
icerisindeki yiyecek artiklarini temizlemek igin
yuksek basingta su puskurten cihazlar ve dil
temizleyicileri kullaniimaktadir (11).

Parmak fircalar, oral mukoza ve digleri
travmatize etmeden kolaylikla bebeklerin
agzina girebildikleri i¢in ¢ocuk dis hekimlerince
yeni dogan agiz temizligi igin siklikla
Onerilmektedir (11). Turlu dis firgalarinin
kullanimi  hastalarin ~ firga  manuplasyon
yeteneklerinin azalmasina baglh olarak plak
uzaklastirmadaki yetersizlikleri sonucu
gindeme gelmistir. Turlu firgalar baglarinin
otomatik hareketleri sayesinde el becerisi
ihtiyacini azaltirlar. Ancak turlu dis firgcalarinin
plak uzaklastirma etkinligine dair ilk calismalar
bu firgalarin manuel firgalara goére daha etkili
temizlik sagladigini gosterememistir (12, 13).

2. Kimyasal plak kontolu

Kimyasal plak kontroli topikal ve
sistemik antimikrobiyal ajan uygulamalarini
icermektedir. Bunlardan bazilari;

Florid Bilesikleri
Klorheksidin

Povidon iodin

Kitosan

Suilfat ve Silfonath Bilesikler
Ozon
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Florid Bilesikleri

Kimyasal plak kontroli topikal ve
sistemik antimikrobiyal ajan uygulamalarini
icermektedir. Bu ajanlar icerisinde gunimizde
en c¢ok florid Dbilesikleri dis hekimligi
uygulamalarinda kabul goérmektedir. Floridin
disin sirme 6ncesi ddnemde minenin yapisina
girmesinden ¢ok slirme sonrasi dénemde agiz
icinde duslk konsantrasyonlarda ve sirekli
bulunmasinin ¢lrik &nlemede daha etkili
oldugu bildirilmektedir (14).

Floridin  topikal  uygulamalari  dis
macunlari, jeller, vernikler ve yavas salinim
cihazlari gibi topikal floridli ajanlari veya
iyonoforez yontemi ile yapilmaktadir.
GUnUmuzde % 2’lik sodyum florid, % 8’lik kalay
floridli ve % 1.23’lUk asidule fosfat florid (APF)
iceren floridli jel sistemleri yeterli olarak
incelenmis ve Klinik topikal uygulamada kabul
edilmigtir (12, 15, 16).

Klorheksidin

Kimyasal plak kontrolinde kullanilan
diger bir ajan da klorheksidindir. Klorheksidinin
etkinligi ile ilgili olduk¢ca cesitli calismalar
mevcuttur. Etki mekanizmasi zamana baghdir
ve iki agsamada gelisir. ilk olarak glicli katyonik
klorheksidin molekuli anyonik dis yuzeyine
baglanir. Bakteri ile uzun siren kontak hiicre
duvarini zayiflatir ve yapisina zarar verir (17).
Klorheksidinin  ¢lrlk olusumunu 6nlemesi
yaninda Streptococcus mutans sayisini da
kontrol edebildigi bildirilmigtir (18).

Povidon iodin

Povidon iodinin mikrobiyal etkisi yillardir
cerrahi aletlerin temizlenmesinde, cerrahi
islemler 6ncesi el ve vicut dezenfeksiyonunda
kullaniimaktadir. Gram pozitif ve gram negatif
bakteriler, funguslar, mikobakteriler, virisler ve
protozoalara kargi etkili olan bu ajan
klorheksidinden farkli olarak, mikrobiyal etkisini
direkt mikrobiyal hucre duvariyla kontak kurarak
gOsterir (19).

%10’luk povidon iodin %1 aktif iyot icerir.
Povidon iodinin bir 6zelligi de ¢ocuklarda hem
streptokoklara hem de laktobasillere karsi etkili
olmasidir. Topikal iodin uygulamasina karar
vermeden 6nce tum hasta ve hasta yakinlarinin
potansiyel iodin allerjisi olabilecegi
dusUnulmelidir (12).
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Kitosan

Bir diger antibakteriyal ajan olan kitosan,
kitinin N-deasetilasyonundan elde edilen dogal
bir polisakkarittir. Kitosan, in vitro olarak
Streptococcus mutans, Aktinobasillius
aktinomycetemkomitans  ve Porfiromonas
gingivalis Uzerinde antibakteriyel etkiye sahiptir
(20, 21). Dusuk molekdl agirlikli kitosanin
Streptococcus mutans’in hidroksiapatite girisini
engelledigi bildirilmigtir (22, 23).

Decker ve arkadaglari  kitosanin
bioadeziv ozelligine bagli olarak
klorheksidin/kitosan kombinasyonunun
sinerjistik antiplak etkisini bildirmislerdir (24).
Antiplak ve antimikrobiyal 6zelliklerine ragmen
suda c¢ozinememesi ve dis macunu ve
gargaralarla formulasyonunun uyumsuziugu
nedeniyle bu UrUnlerin kimyasal ajan olarak
kullanim alanlari sinirli bulunmustur (25,26).

Siilfat ve Siilfonath Bilesikler

Silfat ve sdlfonath  bilesikler dis
Uzerindeki plaktan suyu ¢cekmek amaci ile oral
kavitedeki herhangi bir bodlge Uzerine basit ve
guvenli bir sekilde uygulanabilen, su absorbe
edici maddelerdir. Plagin hidrasyonu,
fonksiyonu itibariyle kritiktir. Cevreden yeterli su
gelmeyince plak matrisinin temelini teskil eden
organik polimerlerin fiziksel yapisi ¢okecek ve
plak yok olacaktir. Plagin ¢dkmesi ve yok
olmasi mikroorganizmalarin 6lmesine ve plagin
ylzeyden ayriimasina yol agacaktir (27).

0Ozon (O3)

Ozon, oksijen atomunun bir formu olarak
tanimlanmaktadir (28, 29). Virls, mantar ve
bakterilere kargi ¢ok gugli bir antimikrobiyal
ajan olarak bilinmektedir (28, 29, 30, 31). Son
yilllarda ozon gazi c¢urik yapici bakterilerin
sayisinin azaltiimasinda kullanilan alternatif
non-invaziv antibakteriyel, antiviral ve antifungal
bir ajan olarak yer almaktadir (29, 32, 33). Ozon
patojenik mikroorganizmalarin uremesini
engelleyerek, notralize ederek ya da hucre
duvarini  yikkima ugratarak dezenfeksiyon
saglamaktadir (28, 32, 33).

Bu silre¢ boyunca; ozon glikoproteinler,
glikolipidler ve diger aminoasitlere saldirmakta
ve hicrelerin enzimatik kontrol sistemlerini
bloke ederek engellemektedir. Bunun sonucu
olarak; membran gecirgenligi artmakta, anahtar
Cilt / Volume 12 . Say1 / Number 2. 2011

element olan hicre canllik fonksiyonunun
durdurulmasina kadar uzanmaktadir.
Sonrasinda ozon molekilleri hizlica hicreye
girebilmekte ve mikroorganizmalarin 6lumune
sebep olmaktadirlar (28, 34).

3. Bitkisel Terapi

Geleneksel antimikrobial ajanlar hem
mevcut hem de yeni mikrobial hastaliklara karsi
etkisiz kalirken; popdler tipta bitkisel kaynakli
antimikrobiallerin kullanimi giderek artmaktadir.

Bitkiler cogunlukla fenoller veya onlarin
yerine tidrevleri ve ¢odu ikincil metabolitler olan
aromatik maddelerin  genig  yelpazesinde
sentezlenir. Bugune kadar binlerce
fitokimyasalin antimikrobiyal aktiviteye sahip
oldugu gdsterilmigtir.

Kullanilan antimikrobiyal fitokimyasallar
birkag sinifa ayrilabilir (35).

a) Basit fenoller ve fenolik asitler:
Tek baslarina degil de fenolik halka seklindedir.
Caffeic asit, Catechol ve pyrogolol lar gibi
ornekler verilebilir. Dusuk bir oksidasyon
dizeyinde bir C3 yan zinciri tasiyan ve oksijen
icermeyen bu fenolik bilesikler esansiyel yaglar
olarak siniflandirilir.

b) Kuinonlar: Aromatik halkada iki
keton yer alir. Bitki pigmentlerinden sorumludur.
Ozellikle antrakuinonlar antimikrobiyal
aktiviteleriyle taninirlar.

c) Flavonlar, flavonoidler ve
flavonollar: Flavonlar bir karbonil grup iceren
fenolik  yapilardir. 3 hidroksil ~ grubu
eklenmesiyle flovenol olugur. Flovonoidler de
C6-C3 bolumleriyle aromatik halkaya baglanan
hidroksilli fenolik maddelerdir. Bu gruplar da
genis bir antimikrobiyal aktivite gosterir.
Ornegin Catechin ile yesil cayda bulunurlar.

d) Tanninler ve  koumarinler:
Polimerik ve sirasiyla erimis benzen ve a-piron
halkalarindan olusan fenolik maddelerdir.

e) Terpenoidler/ esansiyel yaglar:
Esansiyel yagdlarin fraksiyonu bitkilere koku
verir. Bu yaglar bir isoprone yapisi Uzerinde
bilegikleriyle  zenginlestirilmigtir. ~ Terpenler
olarak siniflandirilirlar ve terpenlere oksijen gibi
bir element eklendiginde terpenoid adini alirlar.
Terpenoidlere yaygin ornekler; mentol ve
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camphor, farnesol ve artemisin
(sesquiterpenoidler) dir. Terpenler ve
terpenoidlerin  bakteri, virlis, mantar ve

protozoalara kargi genis spektrumlu aktivitesi
s6z konusudur.

f) Alkaloidler: Heterosiklik nitrojen
bilegikleridir. Diterpenoid alkaloidlerin yaygin
antimikrobiyal 6zelliklerine sahip oldugu tespit
edilmigtir.

g) Lektinler/ antimikrobiyal
peptidler: Genellikle pozitif yuklidur ve disulfir
koprdleri igerirler.

4. Oral Mikroorganizmalari  Degistirme
Terapisi

Probiyotikler

WHO tarafindan tanimlanan

probiyotikler, yeterli miktarda uygulandiinda
konak sagligina vyarar saglayan, yasayan

mikroorganizmalardir. L. Ramnosus CG (36) , L.

Casei (37), L.reuteri (38) ve Bifidobakteriumun
DN-173 010 (39) karyojenik bakterilerin
kolonizasyonlarini degistirdigi ve bunun c¢urtgu
Onledigi gosterilmistir. Krasse ve arkadaslari,
orta siddetli gingivitis Uzerine L. Reuteri
uygulamasiyla plak seviyesinde ve gingival
inflamasyonda bir azalma oldugunu gdstermistir
(40).

Probiyotiklerin diger bakterilerle konak
dokusuna baglanma ve besin icin yarigmalari
plagin bozulmasinin muhtemel
nedenlerindendir. Oral bakterileri inhibe eden
antimikrobiyal bilesiklerin Uretimi de 6nemli bir
mekanizma olabilir. Laktik asit bakterileri,
organik asit, hidrojen peroksit, disik molekil
agirhikh antimikrobiyal bilesikler, bakteriosin ve
adhezin inhibitorleri gibi antimikrobiyal ajanlar
dretir (1).

Replasman Terapisi

Bu teknikler, konaga ve antimikrobiyal
bilesikler icin kodlanan gen bilesimine zarar
verebilecek olan metabolitleri genin

aktivasyonuyla ortadan kaldirmaya dayanir (41).

Faj Terapisi

Bakteriofajlar A.
Actinomycetemcomitans (42) gibi patojenlerde
tespit edilmistir ve sistemik hastaliklarda oldugu
gibi oral hastaliklarin kontroli igin tedavi
olanaklari sunabilir (43). Gercekten de son
Cilt / Volume 12 . Say1 / Number 2. 2011

zamanlarda fajlar, enfekte kok kanallarindaki
bakteri birikiminin azaltiimasi icin Enterecoccus
Faecalis e yonelik deneysel sistemlerde
kullaniimaktadir (44).

Prebiyotikler

Prebiyotik maddeler, GiS mikroflorasina
yarali olabilecek sindirilemeyen besin
maddeleridir; ayni zamanda plaga bagl
hastaliklarin kontroli ile potansiyel ilgisi vardir.
Cocuklarin oral mikroflorasinin beslenmeden
buyuk olcude etkilendigi bilinmektedir. Bu
baglamda insan sitlinde bulunan oligosakkarit
de prebiyotik karakteristige sahiptir (45).

5. Isikla Oldiirme

Mikroorganizmalarin igikla oldurdlmesi
procesi, hassaslastirici veya isikla aktive olan
bir ajanin uyarmasiyla, serbest radikallerin ve
sitotoksik tekli oksijenin Gretimine baglidir (46).
Uyarmanin  sonucu olarak, hassaslastirici
elektronik ¢evresinden Uglu bir duruma dogru
hareket eder ve sitotoksik pargalar Gretmek igin
hicre komponentleriyle etkilesime girer. Isikla
oldirmenin énemli noktalarindan birisi kimyasal
antimikrobiyal ajanlarin aksine tekli oksijenin
olasi yayllmasina kargi bir diren¢ olusmasidir.
Bakteriler Uzerinde en c¢ok test edilen
hassaslastiricilar  trisiklik  boyalar (metilen
mawvisi, eritrosin vb), tetrapirroller (parafinler) ve
furokoumarinlerdir (psoralen gibi) (1, 47).

6. Fonksiyonel inhibisyon

infeksiyonlarin tedavisinde en ¢ok tercih
edilen yontem sorumlu mikroorganizmalarin

oldurilmesi veya yok edilmesidir. Ancak
sorumlu  mikroorganizmanin  tam  olarak
bilinmedigi durumlarda, drnegin komplex

organizmalarla baglantili kronik infeksiyonlarda
alternatif tedavi ydntem olan popullasyonun
sahip oldugu ortamin devamhhgini saglamak
yararl olacaktir. Bir bagka yontem de daha
once anlatildigi gibi patojenik suslarin yerine
non patojenik  suslarin  yerlestiriimesidir
(replasman tedavisi). Diger bir ydntem de
hastalik progesinin sorumlu bakterinin kimligine
bakilmaksizin ‘virulans yUkd’' agisindan dikkate
alinmasidir. Bu kritik virulans faktorlerinin
fonksiyonelliginin sinirlandiriimasi, konak
savunma mekanizmalarinin topluluk olusturan
organizmalarla basa ¢lkmasina  olanak
taniyacaktir(1).
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7. Mikrobiyal Proteaz inhibitérleri

Bakteriyel virulans faktorlerinin 6nemli
bir sinifi, bdyle bir tedavi yonteminde potansiyel
bir hedef olan ekstraselller proteazlarin
bulundugu siniftir. Bunlardan bazilari tripsin
benzeri proteazlar gibi genis Ozelliklere
sahipken digerleri oldukg¢a spesifiktir (IgA
proteaz gibi) (48, 49).

4 ana proteaz sinifi vardir.

Serin proteaz (tripsin benzeri, elastaz vb)
Sistein proteaz (gingipainler)

Aspartik proteaz

Metallo proteaz

Bireysel olarak veya toplu olarak bu

enzim siniflart  direkt doku yikimi, konak
proteazlarin  aktivasyonu, konak proteaz
inhibitorlerinin inaktivasyonu  ve  sitokin
baglantilarinin  yikimi gibi  hafif etkilerle

sonuglanan infeksiyonlarda kritik roller oynar
(50, 51). Sadece doku ve sistemlerindeki
indirekt ve direkt etkilerinden korunmak igin
degil, ayni zamanda proteazlar bakterilerin
beslenmesi ve korunmasinda rol oynamaktadir
(52, 53). Bu yuzden bakteriyel proteazlar,
tedaviler icin kullanigh bir hedeftir.

Terapotik inhibitér  degeri
inorganik/ sentetik ajanlar olarak
dusunulmektedir. Ancak bunlar, uygun bir
sekilde maniple edilmis konak drlnleri de
olabilirler. Konak Urtnlerinden bilinen bir érnek
periodontal hastaliklarda bakterinin ve konagin
proteazlarini inhibe eden tukrukteki histadindir
(54). Bu antimikrobiyal (konak savunmasi)
peptit ayni zamanda c¢esitli organizmalara
Ozellikle de funguslara kargi genel inhibitor
etkiye sahiptir (55, 56). Bu peptitlerin tukragun
ulasabildigi mukozal ylzeylere etkisi oldugu
bilinir, ancak tukruk sekresyonunun ulagsmadigi
periodontal bdlgelere penetre olamaz. Bu
ylzden histadin terapotik bir ajan olarak uygun
bir aragla subgingival bodlgeye  direkt
uygulayarak kullaniimalidir.

inorganik veya sentetik inhibitérlerin ana
siniflamasi selatorler, oksidasyon ajanlari, tiol
bloke edici ajanlar, agir metal iyonlar,
methanethisulfonatlar ve organo-merkuriollerdir.
EDTA gibi selatorler metallo enzimlerin yaygin
inhibitérleridir. Landhanitler Ca+2 yi inhibe
ederken proteaza ihtiyag duyarlar. Clnku Ln+2
iyonlari Ca+2 ile yer degistirir ve inaktif enzim-

genellikle
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substrat komplexini olustururlar (57, 58).
Bununla birlikte Landhanitler tripsinojenin
tripsine donusturtlmesini aktive ederler (59).
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