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OZET Gegmisten giiniimiize birgok farkli meslekte ve saglik sekto-
riinde kullanilmakta olan giimiisiin dis hekimligindeki endikasyonlari
ve popiilerligi giderek artmaktadir. Sahip oldugu antibakteriyel 6zel-
ligi, karyojenik bakteriler tizerindeki bakteriostatik ve bakterisidal et-
kinligi ¢iiriik tedavisindeki kullanimini desteklemektedir. Flortir ile bir
arada kullanimi sinerjitik etki olusturabilmektedir. Ideal 6zellikte bir
iirtin gelistirebilmek icin farkli igeriklerde, kombinasyonlarda ve mik-
tarlarda giimiis bulunduran materyallerle ilgili cok sayida ¢alisma ve
arastirma yapilmaktadir. Giimiis ve floriir iyonlarin1 bir arada bulun-
duran giimiis floriir ve glimiis diamin flortir (GDF) igerikli ticari iriin-
ler piyasada mevcuttur. Diinya Saglik Orgiitii, kii¢iik ¢ocuklarda
oldukea sik goriilebilen erken ¢ocukluk ¢ag: ¢iiriiklerinin tedavisinde
GDF soliisyonunun kullanimini desteklediklerini belirterek, hem eris-
kinler hem de ¢ocuklar i¢in ilag kategorisine aldiklarini agiklamislardur.
Ancak bu soliisyonlarin dis dokusunda siyah renklenmeye neden ola-
bilmesi potasyum iyodiir ve glutatyon gibi bilesiklerle birlikte kullani-
min1 giindeme getirmistir. Son donemde nanoteknolojideki gelismeler
1s1¢inda nanopartikiil boyutunda giimiis bulundurdugu igin renklen-
meye neden olmadigi ve yiiksek antibakteriyel etkinlige sahip oldugu
belirtilen ve deneysel bir soliisyon olan nanogilimiis floriiriin standar-
dizasyonunu saglayabilmek i¢in ¢alismalar devam etmektedir. Bu der-
lemede, glimiisiin dis hekimligindeki kullanim alanlarindan, yer aldig1
farkli bilesiklerden ve kombinasyonlarindan, tedavi asamalarinda dik-
kat edilmesi gereken 6nemli detaylardan, giincel gelismelerden, avan-
taj ve dezavantajlarindan bahsedilmesi amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Giimiis; giimiis diamin floriir;
potasyum iyodiir; nanopartikiiller

ABSTRACT The indications and popularity of silver in dentistry
which has been used in many different professions and health sectors
from past to present, are increasing. Its antibacterial properties, bacte-
riostatic and bactericidal activity on cariogenic bacteria support its use
in caries treatment. It can create a synergistic effect when used together
with fluoride. In order to develop an ideal product, many studies and re-
searches are carried out on materials containing silver in different con-
tents, combinations and amounts. Commercial products containing
silver fluoride and silver diamine fluoride (SDF), which contain silver
and fluoride ions, are commercially available. The World Health Or-
ganization stated that they support the use of SDF solution in the treat-
ment of early childhood caries, which can be seen quite frequently in
younger children, and announced that they included it in the category
of drugs for both adults and children. However, the fact that these so-
lutions can cause black discoloration in the dental tissue has led to the
use of compounds such as potassium iodide and glutathione. Recently,
in consideration of developments in nanotechnology, studies are con-
tinuing to standardize nanosilver fluoride, which is an experimental so-
lution that is stated to have high antibacterial activity and does not cause
coloration because it contains silver in nanoparticle size. In this review,
it is aimed to mention the usage areas of silver in dentistry, the differ-
ent compounds and combinations it takes place, important details to be
considered in the treatment stages, current developments, advantages
and disadvantages.

Keywords: Silver; silver diamine fluoride;
potassium iodide; nanoparticles

U coms

Glimtis, dogada kendiliginden var olan; binlerce y1l-
dir miicevherlerde ve para biriminde kullanilmakta
olan bir elementtir. Daha yakin zamanlarda elektrik

ve endiistriyel uygulamalarda kullanilmaya baslan-
mustir. Glimiisiin iyonize formu (Ag™) antibakteriyel
etkinlige sahiptir. Insan {izerinde kanserojen veya
mutajen bir etkisi bulunmamaktadir.! Saglik sekto-
riindeki uygulanma alanlari oldukga genistir. ilk ola-

KAYNAK GOSTERMEK iGiN:

Karaduran B, Koruyucu M. Dis hekimliginde kullanilan glimis igerikli materyallere giincel yaklasim: Geleneksel derleme. Turkiye Klinikleri J Dental Sci. 2024;30(1):150-63.

Correspondence: Biisra KARADURAN
Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Cocuk Dis Hekimligi ABD, istanbul, Tiirkiye
E-mail: bsrkaraduran@gmail.com

Peer review under responsibility of Turkiye Klinikleri Journal of Dental Sciences.

Received: 23 May 2023 Received in revised form: 24 Sep 2023 Accepted: 28 Sep 2023
2146-8966 / Copyright © 2024 by Tiirkiye Klinikleri. This is an open

access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

150

Available online: 18 Dec 2023


https://orcid.org/0000-0003-1499-8599
https://orcid.org/0000-0002-2077-5095
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Biisra KARADURAN ve ark.

Turkiye Klinikleri J Dental Sci. 2024;30(1):150-63

rak su dezenfeksiyonu ve depolamas: amactyla kul-
lanilmaya baslandig1 tahmin edilmektedir. Eski ¢ag-
lardaki insanlar suyu taze tutmak amaciyla glimiis
kaplarda saklamiglardir. Sonraki donemlerde giimiis
nitratin seyreltilerek kullanildig: soliisyonlarin yeni-
dogan goz enfeksiyonlarinin tedavisinde etkili ol-
dugu ve glimiis nitratin yaniklarin tedavisinde de
kullanilmaya baglamasiyla popiilerliginin gittik¢e
arttigi rapor edilmistir.> Son zamanlarda giimiis
iyonu ve bilesiklerini igeren ¢ok sayida yara pansu-
man malzemeleri iiretilmistir ve pazarlanmaya
devam etmektedir. Insan bagisiklik yetersizligi vi-
rlst, kanser, tiiberkiiloz, lupus, frengi, sitma, apan-
disit, prostat, akne, siniizit ve veba gibi bircok
hastaligin tedavisinde giimiis igerikli iiriinlerin kulla-
nimindan yararlanilabilmektedir.'

Dis hekimliginde giimiis iyonunun ilk olarak
1840’11 yillarda kullanilmaya baslandig: ve gilimiis
nitrat bilesiginin ¢iirilk durdurucu ajan olarak dislere
uygulandigi belirtilmektedir. 1917 yilinda Howe’nin,
Howe soliisyonu olarak da bilinen ve antibakteriyel
etkinlige sahip oldugu belirtilen amonyakli glimiis
nitrat soliisyonunu dogrudan giiriikten etkilenmis
dentine uyguladig: bildirilmistir.? Ciirtik kaviteleri-
nin restorasyonunda glimis icerikli amalgamlar kul-
lanilmistir ve dis ile amalgam arayiizeyinde koyu
renklenmelere sebep oldugu gorilmistir.’ 1960’11
yillarda glimiis ve floriirin ayr1 ayr1 kullanilmasina
gore birlikte uygulanmasinin dis iizerindeki yararh
etkilerini artirabilecegi fikri ortaya siirtilmiistiir.* Flo-
rlirlin giimds ile birlikte kullanilmasinin remineralize
edici etkisini ve karyojenik bakterilere karsi antibak-
teriyel etkinligini artirdigi ve sinerjitik etki sagladigi
belirtilmistir.’ Yirminci yiizyilin sonu ve 21. yiizyilin
basinda giimiis floriir (AgF) igerikli soliisyonlarin
ciiriik lezyonlar1 lizerinde kullanimu ile ilgili ¢ok sa-
yida in vivo ve in vitro ¢aligma yapilmistir. Bu sayede
Japonya, Arjantin ve Meksika’da AgF igerikli iiriin-
ler ticari olarak iiretilmeye baslanmistir.”? Glimiis ve
floriiriin birlikte kullanildiklart meveut 2 farkli kim-
yasal formun var oldugu belirtilmektedir: AgF ve
gilimiis diamin florlir (GDF). %40 AgF igerikli soliis-
yonlar ilk olarak Bati Avustralya’da dis ciiriikklerinin
durdurulmast amaciyla ¢ocuklarda kullanilmaya bas-
lanmustir.* Creighton CSDS ticari tirlinii Avustralya’da
gelistirilen ve %40’lik AgF iceren bir solisyondur.°
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AgF igerikli soliisyonlara amonyagin eklenme-
siyle GDF elde edilmistir.> GDF’nin klinik kullanimi
2014 yilinda Amerika’daki Gida ve Ilag Dairesi ta-
rafindan resmen onaylanmustir.” Siit dislerindeki ¢ii-
riigiin durdurulmasi amaciyla Amerikan Cocuk Dis
Hekimligi Birligi [American Board of Pediatric Den-
tistry (AAPD)] tarafindan da GDF’nin kullanimi1
kapsamls ¢iiriik tedavisinin bir parcasi olarak oneril-
mektedir. Ayn1 zamanda Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) 2017 yilinda erken ¢ocukluk cagi ciiriikleri-
nin durdurulmasi i¢in GDF soliisyonunun kullani-
min1 tavsiye etmistir.® Amerikan Dis Hekimleri
Birligi, 2020 yilinda GDF’nin kullanimini destekle-
digini belirtmistir.® 2021 yilinda da DSO, GDF’yi
hem ¢ocuklar hem eriskinler i¢in temel ilaglar liste-
sine almustir.’

U oor

GDF ilk olarak 1969 yilinda Japonya’da kullanil-
maya baglanilan ¢iiriik durdurucu bir solisyondur.'”
Ag(NHj;),F ile formiiliize edilmektedir.!! Giimiis, flo-
rlir ve amonyum iyonlarinin bir arada bulundugu su
gibi renksiz ve kokusuz alkali bir ¢ozeltidir.!® pH’si
9-10 arasinda degisebilmektedir ve metalik bir tada
sahip oldugu belirtilmektedir.’ Soliisyon igerisindeki
amonyum iyonlari, ¢ozelti icinde stabilize edici bir
gorev gormektedir.'! GDF’deki Ag™! iyonu, giimiis
diamin kompleksi (Ag(NH;),) olusturularak stabilize
edildigi i¢in GDF’nin saklama siiresinin AgF’den
daha uzun oldugu belirtilmektedir."' Igerigindeki
diger bilesenlerden giimiis iyonu antimikrobiyal et-
kinligi saglarken floriir iyonu remineralizasyonu des-
teklemektedir.® Ayrica GDF, tiikiirlikte var olan
kalsiyum ve fosfat iyonlariyla reaksiyona girerek
diste florohidroksiapatit liretilmesini saglayarak kris-
tallesmeye katki saglamaktadir.'”

GDF'NIN ICERIGI

Farkli konsantrasyonlarda hazirlanmis %10, %12,
%30 ve %38 oranlarinda GDF igeren soliisyonlar pi-
yasada bulunmaktadir.’ Bu konsantrasyonlardan or-
negin %38’lik GDF, her 1 mL’de 380 mg GDF
varligini ifade etmektedir.® GDF’nin %38’lik soliis-
yonunun i¢inde genel olarak %25 giimiis (253.900

ppm), %8 amonyak, %S5 flortir (44.800 ppm) ve %62
su bulundugu belirtilmektedir.’ Yiizde 30’luk
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GDF’nin ise 35.400 ppm, %12’lik GDF’nin ise
14.150 ppm floriir igerdigi belirtilmektedir.!* GDF
sollisyonlarindaki floriir ve gimiis miktar1 markadan
markaya gore degiskenlik gosterebilmektedir. Bu
konu ile ilgili yapilan bir ¢caligmada floriir igeriginin
4.753-53.728 ppm arasinda degisebilecegi ve en yiik-
sek floriir igerigine sahip GDF igerikli soliisyona
sahip ticari iirliniin Advantage Arrest (Oral Care,
ABD) oldugu belirtilmistir.> Yan ve ark.nin farkli 4
markaya ait %38’lik GDF soliisyonunun icerigin-
deki iyon konsantrasyonlarini degerlendirdikleri ¢a-
lismalarinda, Saforide’nin (Toyo Seiyaku Kasei Co.
Ltd., Japonya) 43.233 ppm, Advantage Arrest’in
44.333 ppm, e-SDF’nin (Kids-e-Dental, Hindistan)
51.370 ppm ve Topamine’nin (Dentalife Australia
Pty. Ltd., Tayland) 54,400 ppm floriir igerigine
sahip oldugunu bulmuslardir. Yine ayn sirayla
giimiis i¢eriklerinin ise 258.841 ppm, 260.016 ppm,
336.149 ppm ve 319.966 ppm oldugu saptanmustir.’
Patel ve ark.nin 2021 yilinda %38’lik GDF igeren
Advantage Arrest, Topamine, Riva Star (SDI Den-
tal Ltd, Avustralya) ve Fagamin (Tedequim SRL,
Arjantin) markali ticari iirtinlerini inceledikleri ¢a-
ligmalarinda, giimiis i¢eriklerinin 258.000-415.433
ppm arasinda, floriir igeriklerinin 44.260-48.107
ppm arasinda degisebildigini gdstermistirler.'
Crystal ve ark. ise 2019 yilinda yaptiklari ¢alismada,

ayn1 Advantage Arrest markasina ait 5 farkli sisedeki
%38’lik GDF soliisyonunun iyon konsantrasyonla-
rin1 inceledikleri ¢alismalarinda, giimiis ve floriir i¢-
eriginin siseden sigseye gore bile ayn1 markada farkl
olabilecegini gostermislerdir.” Caligmalar arasindaki
bu farkliliklarin sebebinin ise dérnegin %38’lik GDF
¢ozeltisinin toplamda %38 olacak sekilde glimiis, flo-
rlir ve amonyak iyonlarini icermesinden ve bunlarin
belli ortalama araliklarda olmasindan kaynaklanabi-
lecegi diigtiniilmektedir.’ Literatiirlerde belirtilen bu
degisken konsantrasyonlar nedeniyle GDF igerikli
iriinlerin giimiis ve floriir konsantrasyonlarinin ince-
lendigi daha ¢ok sayida calismaya ihtiya¢ duyuldugu
belirtilmektedir.> Piyasada bulunan GDF igerikli ti-
cari trtinlerin listesi Tablo 1’de yer almaktadir.*’

GDF'NIN ETKi MEKANIZMASI

GDF nin igerisinde bulunan giimiis ve floriir iyonlart,
karyojenik biyofilm olusumunu engellemektedir. I¢-
erigindeki yiiksek floriir, bakterilerin karbonhidrat
metabolizmasinda ve seker aliminda gorevli olan en-
zimleri inhibe etmektedir. Giimiis iyonu bakterilerin
hiicre duvarina niifuz edip onlar1 yok ederek, enzi-
matik aktivitelerini engelleyerek ve DNA replikas-
yonunu inhibe ederek (bakterisidal etki) GDF’nin
antibakteriyel etkinligine katki saglamaktadir.>!s
Knight ve ark. 2005 yilinda yaptiklari in vitro ¢alig-

TABLO 1: Piyasada bulunan bazi GDF igerikli ticari tiriinler.*°

Uriin % GDF Uretici firma Ulke Ana igerigi
Advantage Arrest %38 Elevate Oral Care ABD GDF
Bioride %38 Densply Industria & Comericio Ltd. Brezilya GDF
Fagamin %38 Tedequim SRL Arjantin GDF
Fluoroplat %38 NAF Laboratory Arjantin GDF
Saforide %38 Toyo Seiyaku Kasei Co. Ltd. Japonya GDF
e-SDF %38 Kids-e-Dental Hindistan GDF
Dengen Caries Arrest %38 Dengen Dental Hindistan GDF
Topamine %38 Dentalife Australia Pty. Ltd. Tayland GDF

Riva Star %38 SDI Dental Ltd. Avustralya GDF ve KI
Cariestop %30 Biodinamica Brezilya GDF
Ancarie %30 Maquira, Maringa Brezilya GDF
Cariestop %12 Biodinamica Brezilya GDF
Ancarie %12 Maquira, Maringa Brezilya GDF
Cariostatic %10 Inodon Laboratorio Brezilya GDF
Saforide RC %3,8 Toyo Seiyaku Kasei Co. Ltd. Japonya GDF

GDF: Glimis diamin floriir; KI: Potasyum iyodiir.
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manin sonucunda GDF kullanilan gruplarda ¢iiriik
olusumunda baslica etken kabul edillen Streptococ-
cus mutans’in miktarinda 6nemli 6l¢iide azalma sag-
ladiklarini belirtmiglerdir.> Mei ve ark. da 2013
yilinda S. mutans ve Lactobacillus acidophilus ice-
rikli biyofilm model iizerinde yaptiklari ¢alisma ile
GDF’nin yiiksek antibakteriyel etkinlige sahip oldu-
gunu gostermiglerdir.!® Targino ve ark.nin 2014 y1-
linda yaptiklar1 ¢alismada, GDF’nin S. mutans i¢in
minumum inhibe edici konsantrasyonunu ve minu-
mum bakterisidal konsantrasyonunu sirastyla 33,3
ug/mL ve 50,0 Ig/mL olarak bulmuglardir.!”

GDF’nin konsantrasyonu ile antibakteriyel
etkinligi arasinda iliski oldugu ve konsantrasyon art-
tik¢a antibakteriyel etkinligin de arttig1 belirtilmek-
tedir.'® Yapilan son caligmalarda %38’lik GDF
soliisyonunun yilda 2 kez kullanilmasinin %12°lik
GDF kullanimindan daha etkili oldugunu destekle-
mektedir." Fung ve ark. da 2016 yilinda yayimlanan
klinik c¢aligmalarinda, ¢iiriik durdurucu olarak
%38’lik GDF’nin %12’lik GDF’den, yilda 2 kez uy-
gulamanin da yilda 1 kez uygulamadan daha etkili ol-
dugunu belirtmislerdir.'” Yine Fung ve ark. 2018
yilinda yayimlanan klinik ¢alismalarinda %12’lik
GDF’nin ¢liriikk olusumunu durdurma etkinliginin
%38’lik GDF soliisyonundan daha az oldugunu bul-
muglardir.”’ Tolba ve ark. 2019 yilinda yayimladiklari
sistematik derleme ile bu sonuglar1 desteklemistir.?!
Ayrica yilda 1 kez uygulanan GDF’nin yilda 2-4 kez
uygulanan diger floriir igerikli alternatiflerine gére de
daha etkili ve uygun maliyetli oldugu belirtilmekte-
dir.” Cliriik durdurucu etkinliginin floriir igerikli ver-
niklere gore neredeyse 2 kat daha fazla oldugunun
saptandig bildirilmektedir.?> Mabangkhru ve ark.nin
6 ayda 1 %38’lik GDF soliisyonunun ve %5’lik sod-
yum floriir (NaF) vernik uygulamasimnin ¢iiriik dur-
karsilastirdiklar:  klinik
calismalarinda da bu sonuglar desteklenmektedir.?*

durucu etkinliklerini

GDF’nin dentinin organik matriksindeki kolla-
jenlerin yikiminda ve ¢iiriik ilerlemesinde etkili olan
kollajenaz enzimlerinden matriks metalloproteinaz-
lar lizerinde inhibe edici etkisi oldugu ¢cogu ¢aligma
ile desteklenmektedir.'® Ekstraselliiler matriks bile-
senlerinin yikiminda goérevli oldugu belirtilen pro-
teolitik enzimlerden bir digeri katepsinlerin de
aktivitelerinin matriks metalloproteinazlar ile iligkili
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oldugu gosterilmistir. Ciiriikk olusumundaki kollajen
yikimi ile iligkili bulunmusturlar ve asidik ortamda
aktive olmaktadirlar. GDF’nin yiiksek alkalen 6zel-
ligi katepsinlerin etkisini inhibe edebilmektedir.” Ay-
rica giimiis iyonu biyofilm adezyonunda énemli olan
glukoziltransferaz enzimini engelleyerek, glukan sen-
tezini inhibe etmekte ve bakterilerin adezyonunu en-
gelleyebilmektedir.2°

Glimiis iyonu minedeki hidroksiapatit yapisina
katilabilmektedir.?” GDF uygulamasi sonrasinda
giimiis kloriir ve metalik giimiisiin olusabildigi be-
lirtilmektedir. Ayn1 zamanda GDF hidroksiapatitle
reaksiyona girdiginde de metalik giimiisiin ve kalsi-
yum floriiriin ortaya ¢iktigi goriilmiistiir. Mine ve
dentin tozunun GDF ile karistirildigi calismalarda da
kalsiyum floriir ve glimiis fosfat bilesiklerinin olus-
tugu saptanmistir.'’ Kalsiyum floriir asidik bir or-
tamda hidroksiapatitten daha az c¢oOziinlir olan
florapatit olugturmak i¢in yeterli floriirii saglamak-
tadir.”® GDF uygulamas: sonrasinda demineralize
lezyon derinliginde azalma olmaktadir ve kalsiyum
ile fosforun emilimini artirmaktadir.'> GDF soliis-
yonu ayrica hidroksiapatitten kalsiyumun ¢6ziinme-
sini engellemektedir. GDF uygulamasi sonrasinda dis
yiizeyindeki plak tarafindan absorbe edilen ve plak
sivisinda yer alan floriir, bakteriler asit iirettiginde
mineye tekrar penetre olabilmektedir.” Knight ve ark.
2009 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, GDF kullanilan
grupta kontrol grubuna gore 6nemli 6l¢lide daha yiik-
sek floriir alim1 oldugunu belirtmislerdir.” Yapilan
in vitro ¢alismalar GDF nin ¢iiriikk lezyonlarmin mik-
rosertligini ve mineral yogunlugunu artirdiini gos-
termistir. Yu ve ark.nin GDF’nin remineralize edici
etkisi ile ilgili yaptiklar1 ¢aligmanin sonucuna gore
GDF ve NaF’m birlikte uygulamasinin GDF’nin tek
basina uygulanmasina benzer bir etkiye sahip oldugu
belirtilmistir.?’

GDF dentin tibiillerine derin bir sekilde pe-
netre olarak tersiyer dentin olusumunu indiikleye-
bilmektedir.” Glimiis ve floriir iyonlarinin mineye
25 pum, dentine 50-200 pm civarinda penetre olabil-
digi belirtilmektedir.** Dentin tiibiillerine penetre
olabilmesine karg1 Korwar ve ark. 2015 yilinda yap-
tiklari calismada, GDF uygulamasi sonucunda pulpal
inflamasyon goriilmedigini belirterek, dis pulpasin-
daki hiicresel aktivite de artis oldugunu ve tersiyer
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dentin olusumunu artirdigini dogrulamislardir.®' Zae-
neldin ve ark.nin 2022 yilinda yayimlanan sistema-
tik derleme ¢alismasinda, GDF’nin direkt pulpa
dokusu tizerine uygulanmasinin nekroza sebep ol-
dugu belirtilmistir. Indirekt olarak GDF uygulamasi-
nin ise genellikle hafif infalamatuar yanita, artan
odontoblastik aktiviteye ve tersiyer dentin olusumuna
sebep olmasiyla biyouyumlu 6zellikte oldugu vurgu-
lanmigtir. Glimiis iyonlariin penetrasyonunun dentin
tiiblilleri boyunca etkili oldugu ancak pulpa igerisinde
tespit edilmedigi belirtilmistir.> Shafi ve ark. da
GDF’nin 1:10 seyreltilerek (1 damla GDF, 9 damla
distile su) indirekt pulpa kaplamasinda kullanilabile-
cegini belirtmiglerdir.*

GDF’nin icerigindeki giimiis partikiilleri ve olu-
san kalsiyum floriir bilesigi dentin tiibiil ¢capini da-
raltarak ve tiibiiler sivi hareketini énemli Gl¢iide
azaltarak dentin hassasiyetini giderebilmesi nedeniyle
dentin hassasiyetinin tedavisinde kullanilabilecek gii-
venilir bir ajan oldugu belirtilmektedir.'*** GDF’nin
renklenme etkisini azaltmak amaciyla birlikte kulla-
nilabilen potasyum iyodiiriin (KI) de dentin gegir-
genliginin azaltilmasindaki yararini artirabilecegi
belirtilmektedir.*

Kisacast GDF dis yiizeyine uygulandiginda;

m Dentin tiibiillerini bloke ederek dis hassasiye-
tini gidermesi,

m Dentin tiibiillerini bloke etmesiyle ve bakteri-
lerin 6liimiine sebep olmasiyla ¢lirigii durdurmast,

m Dentin kollajen yikimini engellemesi ve de-
mineralize digin remineralize olmasini saglamasi gibi
cok sayida kimyasal reaksiyon meydana gelmekte-
dir.1°

GDF'NIN ENDIKASYONLARI VE
KONTRAENDIKASYONLARI

Yiiksek ciirtik riski olan, davranis problemleri gozle-
nen, tek seansta tedavi edilemeyecek sayida 6n bol-
gede veya arka bolgede kavitasyonlu ¢iiriik lezyonlar
bulunan hastalarda, dental tedaviye erisimde gii¢liik
¢eken veya hizmet alamayan hastalarda ve pulpal et-
kilenmenin klinik ve radyografik belirtilerinin gortil-
medigi hastalarda GDF kullanim1 6nerilmektedir.*®
Ayn1 zamanda kuron marjinindeki tekrarlayan ¢ii-
riiklerde, furkasyonda yer alan kok ciirtiklerinde ve
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tam siirmemis dislerde izolasyon, kaviteye erisim ve
temizlenebilirlik acisindan tedavinin zor olmasi ne-
deniyle kullanimi tavsiye edilmektedir.*

GDF c¢iiriik lezyonlarinin durdurulmasinda, den-
tin hassasiyetinin giderilmesinde, hipomineralize azi
dislerinin remineralizasyonunda, dental erozyonun
tedavisinde, yaygin gingivitisin tedavisinde ve endo-
dontik tedavilerde kok kanal irrigasyon ajant olarak
kullanilabilmektedir.” Mine ve dentindeki ¢iiriik do-
kusunu kalic1 olarak siyaha boyamasi ¢iiriik tespit
ajani olarak kullanilabilecegini gostermektedir.'® Yu-
musak dentinin geride kaldig1 veya tamamen uzak-
lastirllamadigi durumlarda indirekt pulpa kaplama
materyali olarak kullanilabilmektedir.*® Lazerle bir-
likte kullanimi ¢iiriglin 6nlenmesinde dentini gii¢-
lendirmek i¢in uygulanabilmektedir. Calismalarda
Er:YAG (2.980 nm) ve CO, (10.600 nm) lazer 151n-
lamasmin GDF’deki floriiriin dentin tarafindan ali-
mini arttirabilecegi gosterilmigtir.'

Kok kanal dezenfeksiyonunda %3,8’lik GDF
kullanilmas1 6nerilmektedir. Saforide markasinin
%3,8’lik hazir halde kok kanal dezenfeksiyonunda
kullanilmasi i¢in lirettigi ticari soliisyonu piyasada
bulunmaktadir. Uretici firma iiriiniin 24 saat ara-
liklarla 3 kez tekrarlanarak uygulanmasini 6ner-
mektedir. Yapilan bir laboratuvar ¢alismasi 60 dk
maruziyetten sonra diren¢li endodontik enfeksiyon-
larin sebebi olan Enterococcus faecalis iizerinde
%100 performans gostererek azalma sagladigini be-
lirtmistir.*

Geri doniisiimsiiz pulpitis, apse ve fistil belirti-
leri olan; periradikiiler patolojiye ait radyoliisensinin
goriildigii dislerde; oral mukozada iilserasyon, mu-
kozit veya stomatit goriilen; glimiise, floriire veya
amonyaga alerjisi olan hastalarda uygulanmasi kont-
raendikedir. Ayrica GDF ile birlikte kullanilabilen
KI’'ninda hamile, emziren, tiroid ilac1 kullanan, tiroid
bezi tedavisi goren, potasyuma veya iyoda karsi aler-
jisi olan hastalarda kullanilmamasi tavsiye edilmek-
tedir.! Renklenme etkisinden dolay1 hasta veya aile
tarafindan istenmedigi durumlarda da uygulanma-
malidir.”’

GDF UYGULAMA PROTOKOLU VE TEDAVISI

GDF dis yiizeyine topikal olarak uygulanmaktadir.*
Tiim randevu boyunca her hasta i¢in birden fazla
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damla GDF soliisyonu kullanilmas: énerilmemekte-
dir.’” Tedavi edilecek disler kuru olmali ve pamuk ru-
lolarla izole edilmelidir. Dis etinde tahrise neden
olmamasi i¢in vazelin, gingival bariyer veya rubber
dam kullanilmasi 6nerilmektedir.* Soliisyonun dentin
ylizeyi ile temasini artirmak i¢in ¢iiriik kavitesindeki
biiyiik debrisler uzaklastirilmalidir. AAPD tarafin-
dan GDF’nin dis yiizeyine 1 dk siire ile uygulanmasi
ve ardindan hafif hava ile kurutulmasi 6nerilmekte-
dir. Uyguma siirelerinin klinik ¢aligmalarda 10 sn ve
3 dk arasinda degisebildigi belirtilmektedir.** Klinik
calismalarda uygulama siiresi ve GDF’nin etkinligi
arasinda bir iligki bulunmamistir. Ancak yine de
ozellikle ilk kez uygulandiginda siireye dikkat edil-
mesi Onerilmektedir ve daha uzun uygulama stiresi-
nin tedavi sonrasinda yikama yapilmas: durumunda,
GDF’nin uzaklastirilma riskini de azaltabilecegi be-
lirtilmektedir.>° Sistemik absorpsiyonu en aza indir-
mek i¢in uygulama sonrasinda fazla GDF’yi pamuk
rulo veya gazli bezle uzaklastirip en az 3 dk daha izo-
lasyona devam edilmesi onerilmektedir.’® Uretici
firma Onerilerine gore sonrasinda 30-60 saniye hava
ile kurutma yapilabilmektedir.”* Uygulama sonrasi
yikama gerekli degildir.® En son GDF ince bir tabaka
halinde %5°lik NaF vernikle kaplanabilmektedir.*’
Islem sonrasinda hastanin 30 dk-1 saat herhangi bir-
sey yiyip igmemesi Onerilmektedir.*® Uygulamadan
2-4 hafta sonra ¢iiriik lezyonunun ilerlemesinin durup
durmadiginin kontrol edilmesi ve eger ¢lirligiin dur-
mamis oldugu tespit edilirse GDF’nin tekrar uygu-
lanmas1 6nerilmektedir. Etkinliginin devam etmesi
icin de 6 ay arayla tekrar uygulanmasi tavsiye edil-
mektedir.*’

Uretici  firmanm  onerileri  dogrultusunda,
GDF’nin 151k gegirmeyen bir sisede saklanmasi ve ¢1-
karildiktan sonra en kisa siire i¢erisinde kullanilmasi
tavsiye edilmektedir. Ciinkii GDF 151k aydinlatmasi
altinda kararsiz hale gecip glimiis iyonlarina ayrila-
bilmektedir.” Metal ve cami agindirabildigi i¢in uy-
gulama sirasinda plastik bir godeye konulmasi

Onerilmektedir.

GDF soliisyonunu uygulamadan o6nce ¢iiriik
dokusunun uzaklastirilmasinin zorunlu olmadig be-
lirtilmektedir.® Cliriglin uzaklastirilarak veya uzak-
lastirilmadan uygulandigi farkli ¢aligmalarda etkinlik
olarak anlamli bir fark goriilmemistir.”® Ancak ¢irii-
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glin uzaklastirilmasi renklenme miktarinin azalma-
sin1 saglayabildigi i¢in tercih edilebilmektedir.*
Uygulama siklig1 konusunda bir goriis birligi bu-
lunmamaktadir. Yee ve ark. %12’lik GDF’nin yilda
1 kez uygulanmasinin giiriikleri 6nlemede etkisiz ol-
dugunu agiklamiglardir. Klinik ¢alismalarda ise ge-
nellikle %38’lik GDF soliisyonunun yilda 1 veya 2
kez olacak sekilde uygulandig1 goriilmektedir. Bazi
klinisyenler ise yaygin rampant ¢iiriiklerin dnlenmesi
icin 3 hafta boyunca haftalik olarak %38’lik GDF so-
liisyonunun uygulanmasinin oldukca etkili bir yon-
tem oldugunu belirtmistir.* GDF’nin 6n dislerde arka
dislere gore daha basarili oldugu bildirilmektedir.
Goriiniir miktarda plak bulunduran biiyiik ¢iirtik lez-
yonlarinin durdurulmasinda ise daha basarisiz bulun-
mustur.®

GDF uygulamasi sonrasinda disin restore edil-
mesi konusunda ¢ok sayida ¢aligma yapilmistir. Son
donemde Giimiis Modifiye Atravmatik Restoratif
Teknik olarak da bilinen GMART protokolii tekrar
popiiler olmustur. GMART protokolii, ART teknigi
ile ¢liriigiin uzaklastirilip GDF soliisyonu uygulan-
diktan sonra cam iyonomer restorasyon materyali
ile restore edilmesi prensibine dayanmaktadir.
Ancak GDF soliisyonu cam iyonomer restorasyon
materyalinde renklenmeye sebep olabilmektedir.*’
Bu nedenle GDF uygulamasindan 2-4 hafta sonra
restorasyon islemine gecilmesini oneren otorler var-
dir. Ciinkii restorasyon isleminin hemen sonra yapil-
mast durumunda, materyal kendi kendine sertlesen
bir dzellikte olsa bile serbest glimiis iyonlar1 ile re-
aksiyona girerek zamanla griye doniismesine yol aca-
bilmektedir. Ayn1 zamanda GDF’den hemen sonra
1sikla sertlesen bir materyal tercih edilmesi veya 11k
cihazinin kullanilmasi tiim restorasyonun siyaha don-
mesine yol acabilecegi icin klinisyenler dikkatli ol-
malidir.** Restorasyonun marjinal adaptasyonunun
kétii olmasi ve adezivin bozulmasi da restorasyon ke-
narlarinda renk degisikligine neden olabilmektedir.
Bazi cam iyonomer restorasyon materyallerinin uy-
gulamasi sonrasinda 1sikla polimerize olan rezin 6r-
tilleme gerektirmesi de GDF’nin renklenme etkisini
artirabilmektedir. Ballikaya ve ark.nin 2022 yilinda
yayimlanan ve molar keser hipomineralizasyonuna
[molar incisor hypomineralization (MIH)] sahip az1
dislerinde GMART teknigini kullanarak cam iyono-
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mer materyali ile restorasyon yaptiklar: 1 yillik ta-
kipli calismalarinda; GMART teknigini, disin hassa-
siyetini gidermesi ve ¢liriige karsi korumasi agisindan
basarili bulduklarini belirtmislerdir.*’

GDF sollisyonunun uygulamasinin ardindan
adeziv ajan ve rezin igerikli restorasyon materyalle-
rinin kullanilmasi tercih eden klinisyenler mevcuttur.
Bu konu ile ilgili 6nerilen farkli uygulama prosediir-
leri bulunmaktadir. GDF soliisyonunun 1-2 damlast,
10 sn boyunca dis ylizeyine stirtilerek 5 sn hava ile
kurutulup adeziv ajan uygulanabilmektedir. Bir diger
onerilen yontemde 1-2 damla GDF soliisyonu 10 sn
dis yiizeyine siirilmesinden sonra 1 dk absorbe ol-
masi beklenilip, GDF’nin fazla miktarinin pamukla
aliarak 15 sn su ile yikanip 5 sn hava ile kurutul-
duktan sonra adeziv ajanin uygulanarak restorasyon
islemine gegilmesi seklindedir.*!

GDF uygulamasinin dentinin baglanma giicilinii
etkilemedigi belirtilmektedir.’” Yapilan ¢aligsmalar
arasinda adeziv ve dolgu materyaline gec¢ilmeden
once GDF soliisyonunun uygulama protokollerinde
farkliliklar oldugu goriilmektedir. GDF uygulamasi-
nin hemen ardindan su ile durulanarak veya kendili-
ginden hava ile kurumaya birakilarak sonrasinda
restorasyon islemine gecildigi ¢alismalar mevcuttur.
Klinik pratikte ise genelde GDF dentin ylizeyine uy-
gulandiktan hemen sonra su ile yitkama yapilmamak-
tadir veya hava ile kurutulmas tiikiirik ve nem
varligi nedeniyle ¢ok anlamli olmamaktadir.’® Knight
ve ark. 2006 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada, GDF’nin
hava ile kurutulduktan sonra cam iyonomer restoras-
yon materyalinin uygulandig1 grupta dentine baglan-
tida 6nemli dl¢lide azalma goriildiigiinii ve GDF’nin
su ile durulandig1 grupta ise baglanmaya bir etkisinin
olmadigini bulduklarini agiklamustir.*> Zhao ve ark.
2019 yilinda yaptiklar ¢aligmada ise GDF uygula-
masinin, cam iyonomer materyalinin baglantisini
olumsuz etkilemedigini belirtmigtirler.”* Puwanawi-
roj ve ark. da benzer sekilde 2018 yilinda yaptiklar
calismada, GDF uygulamasinin cam iyonomer resto-
rasyon materyali ve ¢iiriik siit disi dentini arasindaki
baglantiy1 olumsuz etkilemedigini bildirmislerdir.*
Lutgen ve ark. 2018 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada,
GDF’nin, adeziv ajanin dentinle baglantisini olum-
suz etkiledigini ve su ile yikamanin baglantiy1 olumlu
yonde etkiledigini belirtmislerdir.*' Konu ile ilgili

156

2020 yilinda yayimlanan sistematik derleme sonu-
cuna gore ise dahil edilen ¢alismalarin kosullarinin
degiskenligi nedeniyle GDF’nin adeziv ajanlarin den-
tine baglantis1 {izerine etkisi konusunda kesin sonug
cikarilamayacagi belirtilmigtir.*

GDF’NIN AVANTAJLARI VE DEZAVANTAJLARI
GDF’nin avantajlari;

m Etkili, hizli, glivenilir ve uygulamas: basit bir
sollisyondur.

m Yeni ¢iiriik lezyonlariin olugmasint engelle-
mekte ve mevcut ¢iiriik lezyonlarinin ilerlemesinin
durdurulmasini saglamaktadir.*

m Lokal anestezi uygulamasi gerektirmemek-
tedir.

m Minimum hasta kooperasyonu gerektirmek-
tedir.’’

m Ciiriglin nonoperatif tedavisinde kullanil-
maktadir.”®

®m Minimal invazivdir ve agriya sebep olma-
maktadir.

m Restorasyonlarda sekonder ¢iiriik olusumunu
engellemektedir.’

m Aerosol {iretimine neden olmamakta, diisiik
capraz enfeksiyon riski gostermekte, komplike ma-
teryal kullanim1 gerektirmemekte ve maliyetinin ucuz
oldugu belirtilmektedir.’

GDF’nin dezavantajlari;

m Aktif ¢iiriik lezyonlarina uygulandiktan sonra
kalict siyah lekelenmelere sebep olmasi en 6nemli
dezavantaji olarak bildirilmektedir. Bu lekeler 6zel-
likle 6n bolge dislerde daha da net bir sekilde goze
carpmaktadir.* Lekelenmelerin uygulamadan sonra
2 dk igerisinde ortaya ¢iktig1 ve 6 saat igerisinde sid-
detini artirdig1 belirtilmektedir.2® Istenmeyen bu et-
kiyi ortadan kaldirmak i¢in GDF uyguladiktan
hemen sonra KI uygulanmasi distinilmustir.*
Resim 1’de GDF’nin siyah renklenmeye sebep olan
etkisi goriilmektedir.'’

® Yayimlanan raporlarin ¢ogunda mine ve den-
tindeki ¢iiriik dokusunu boyadigini desteklese de sag-
likli minenin GDF ile gecici veya kalict olarak
boyandigini bildiren ¢caligmalar da bulunmaktadir. Bu
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(a)

© Dr. Travis Nelson

(b)

© Dr. Travis Nelson

RESIM 1: a-c) GDF uygulamas! 6ncesi; b-d) GDF uygulamasi sonrasi.™
GDF: Guimus diamin florr.

durum, onceden ¢iiriigii bulunmayan ama yiiksek
clirtik riskine sahip olan ¢ocuklarin belirlenmesinde
yararli olabilmektedir.*

= inflame dokuya veya dile temas etmesi yanma
hissine neden olabilmektedir.’* Yumusak dokunun
yeterince korunmadigi durumlarda tlseratif gingivi-
tisin gortildiigii ancak 48 saat igerisinde diizeldigi be-
lirtilmistir.*’

m Oral mukoza ile temasi sonrasinda gecici kina
goriinimiinde lekeler olusmasina neden olabilmekte-
dir.* Ciltte leke olugursa hemen su ile yikanmasi
veya tuzlu bir bulamagcla silinmesi onerilmektedir.
Eger gecmezse kina gibi davrandigi belirtilmekte-
dir.'"” Dermis glimiisti absorbe edemedigi i¢in 14 giin
icinde keratokistler dokiildiigiinde lekelerin de kay-
bolmasi1 beklenmektedir.

m Giysilerde veya esyalarda kalic1 lekelere sebep
olabilmektedir.*

GDFNIN GUVENILIRLIGI VE TOKSISITESI

GDF, 3.800°den fazla kiside uygulanmis ve hi¢bir
ciddi yan etki ile kargilagilmadigi bildirilmistir.® 11,3
mg floriir iceren %5°lik NaF vernigi ile karsilastiril-
diginda bir damlas1 2,24 mg floriir igermektedir ve
yilda 2 kez yapilan uygulamalarda florozis riski tasi-
madigi bildirilmistir.'* Ancak Gotjamanos ve Ma’nin
2000 yilinda %4’ lik AgF soliisyonu ile siganlar {ize-
rinde yaptiklar1 ¢alismanin sonucunda dental florozis
olusumuna neden olabilecegi belirtilmistir.*®
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Serumdaki floriir ve giimiis konsantrasyonlari
incelendiginde, GDF’nin belli araliklarla topikal ola-
rak uygulanmasinin toksisite agisindan riskinin ¢ok
diisiik oldugu gorilmiistiir.* Kiigiik bir gocukta bile
GDF soliisyonunun uygulanmasinin giivenilir ol-
dugu ¢aligmalarla desteklenmistir. Siganlarda yapi-
lan ¢aligmalarda, glimiisiin oral yolla ve subkiitan
olarak alindigindaki letal dozlarinin sirasiyla 520 ve
380 mg/kg olarak belirtilmistir. Subkiitan uygula-
madaki 380 mg/kg doz, en kdtii senaryo oldugu i¢in
maksimum doz hesaplamasinda esas alinmaktadir.
GDF’nin bir damlast (25 pL) 5 disi tedavi edebilecek
miktardadir ve 9,5 mg GDF igermektedir. Ciirlige
sahip en kiiclik ¢ocugun 10 kg agirliga sahip oldugu
disiliniilirse  GDF’nin - maksimum dozu 0,95
mg/kg’dan hesaplanabilmektedir ve 380 mg/kg’a
gore 400 kat daha giivenilir oldugu bildirilmektedir.
Uygulanan gergek dozlarin ise ¢ok daha az olmasi
muhtemeldir. Ornegin 6 hastada 3 diste uygulanan
GDF ig¢in olgiilen en yiiksek doz 2,37 mg’dir
(2,37/3=0,79). Horst ve ark. her randevuda 10 kg
basma 1 damla GDF soliisyonunun azami haftalik
araliklarla uygulamasiin giivenilir oldugunu acik-
lamuslardir.>® Farkli bir ¢alismada ise %38’lik GDF
soliisyonu ile dis basina uygulanan giimiis miktarinin
0,5 mg olabilecegi belirtilmistir. Bu durumda 10 kg
olan bir ¢ocugun 20 disine de uygulanirsa alacagi
glimiis miktar1 10 mg’dir ve hastanin da en az 10 kg
agirliginda olacag: diistiniilirse GDF’nin %38’lik
konsantrasyonunda giimiis i¢in maksimum doz 1
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mg/kg’dan hesaplanmasi 6nerilebilmektedir. Subkii-
tandz letal doz baz alindiginda, 10 kg agirligindaki
bir gocugun 20 disinde ¢iiriik olmasi durumunda bile
GDF’nin giivenle kullanilabilecegini gostermekte-
dir.>°

Herbir dis i¢in %38’lik GDF soliisyonun uygu-
lamasindaki ortalama floriir miktar1 0,33 mg’dir.
Floriirtin muhtemel toksik dozu 5 mg/kg’dan hesap-
lanmaktadir. Ornegin 10 kg agirligindaki 1 cocugun
20 disinde de ¢iiriik varsa, %38’lik GDF uygulamasi
ile alacag florlir miktar1 20x0,33=6,6 mg’dir. Yine
hastanin en az 10 kg olacag: diisiliniiliirse %38’lik
GDEF’deki floriir i¢gin maksimum doz 0,66 mg/kg’dan
hesaplanabilmektedir.’® Bir damla GDF’ye oral yol-
dan maruz kalmak, 0,25 mL floriir vernikten daha
diisiik bir miktarda floriir iyon konsantrasyonuna
neden oldugu belirtilmektedir.*

I GLUTATYON VEKI

GDF’nin renklenme etkisini 6nlemek ve azaltmak
i¢in glutatyon (GSH) veya KI gibi bilesiklerin kulla-
nim1 gelistirilmistir. GSH insan hiicrelerinde yaygin
olarak bulunan indirgeciyi bir ajan ve antioksidandir.
Glimis iyonlarmin etrafinda bir tabaka olusturup mu-
hafaza ederek salinimini azaltmaktadir. GDF ile ka-
ristirtlarak dis yiizeyine uygulanmaktadir.®! KI; beyaz
veya seffaf, 6 ylizli kristaller olusturan, %76 iyot ve
%23 potasyumdan olusan bir tuzdur. Isi8a oldukca
duyarhdir, kismen higroskopiktir ve suda ¢éziinmek-
tedir. Ideal KI konsantrasyonu oranlar1 bilinmemek-
tedir.?® KI c¢ozeltisinin %10’ lugunun GDF ile
kullaniminin renklenmeyi etkili bir sekilde azaltabi-
lecegi in vitro olarak gosterilmistir.”> Ayn1 zamanda
bazi ¢aligmalar her mm’de 1 g KI igeren doymus bir
¢ozelti hazirlamanin siyah renklenmeyi azaltmada et-
kili oldugunu bildirmektedir. KI’'nin GDF’deki
glimiis iyonlar ile etkilesime girmesiyle olusan sa-
rimst beyaz renkteki glimiis iyodiir sayesinde
GDF’nin renklenme etkisini azalttig1 belirtilmekte-
dir. Glimis iyodiir ¢okeltisi suda ¢oziinmez ve diste
siyah renklenmeye sebep olmamaktadir.?® Roberts ve
ark. tarafindan 2020 yilinda yayimlanan sistematik
derlemenin sonucuna gore KI'nin GDF’den sonra uy-
gulanmasinin renklenmeyi azaltmada yararli oldugu
ancak uzun dénemli takip ¢alismalarina ihtiyag¢ oldu-
gunu belirtmektedirler.*
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KI, GDF’nin igerigindeki giimiis iyonlarina etki
ettigi icin antibakteriyel etkinligini ve ¢lirtik ilerle-
mesini engellemesini azaltabilecegi belirtilmektedir.
Zhao ve ark. 2017 yilinda yaptiklar1 ¢alismanin so-
nucuna gore GDF+KI'nin sekonder ciiritkk olusu-
munu engelledigini ama tek bagina uygulanan GDF
kadar etkili olmadigimni bulduklarini agiklamistirlar.>
Vinson ve ark. da S. mutans biyofilm model tizerinde
in vitro olarak yaptiklar1 ¢alismada, GDF’nin tek
kullaniminin KI ile birlikte kullanimina gore anti-
bakteriyel etkinliginin daha yiiksek oldugunu sapta-
muglardir.>> Knight ve ark. ise 2006 yilinda KI’nin
doymus ¢ozeltisini kullanarak yaptiklar ¢aligmada,
KI'nin GDF ile birlikte uygulanmasinin ¢iiriik dur-
durucu 6zelligini etkilemedigini belirtmislerdir.

KI’'nin GDF’den sonra uygulanmasi sirasinda
baslangicta beyaz bir ¢okelti olustugu goriilmektedir.
Bu ¢okelti renksiz hale gelene kadar uygulamanin
devam etmesi Onerilmektedir. Sonrasinda ise ¢okelti
su ile yikanarak uzaklastirilmaktadir. Resim 2’de
mikro fir¢a ile yapilan KI uygulamasi ve olusan
beyaz renkteki ¢okelti goriilmektedir.”

KI’nin kullanim1 metalik tada, salgi bezlerinde
sismeye, mide bulantisina, ishala, kusmaya, bas agri-
sina, alerjik reaksiyonlara, yumusak doku ile tema-
sinda deskuamasyona neden olabilmektedir.

SDI markasina ait Riva Star iirlinii, GDF+KI
icermekte ve hazir halde piyasada bulunmaktadir.
Riva Star biri gri digeri yesil renkteki 2 adet kapsiil-
den olusmaktadir. Gri olan %38’lik GDF, yesil olan
ise KI icermektedir. Berrak oldugu icin ciltte sebep
olabilecegi renklenme etkisinin hemen goriilmesi
zordur ve ortaya ¢ikmasit 30-60 dk’yi alabileceginden
dikkatli olunmasi tavsiye edilmektedir.'”

RESIM 2: Mikrofirga ile KI'nin uygulanmasi ve beyaz ¢okeltinin olusmasi.?
KI: Potasyum iyod(ir.
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Son donemde GDF’nin renklenme etkisinin
oniine gecebilmek i¢in alternatif olarak nanogiimiis
partikiillerinin kullanimi diisiiniilmiistiir ve bu
amagla nanoglimiis floriir (NGF) igerikli sollisyon-
lar iiretilmeye ¢alisilmaktadir. Partikiillerinin nano
boyutu sayesinde bakteriyel matriksin i¢ine kolayca
girebilmesiyle yiiksek antibakteriyel etkinlige sahip
oldugu bilinmektedir ancak rutin olarak klinikte kul-
laniminin standardize edilebilmesi i¢in ¢ok sayida
caligmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.®®

I NGF

Nanoteknoloji, nanometre 6l¢eginde (1 nm ile 100
nm) sekil ve boyutun kontrol edilerek yapilarin, ci-
hazlarin ve sistemlerin dizayn edilmesini, karakteri-
zasyonunu ve uygulamasini ifade etmektedir. Bilim
ve teknolojide ¢esitli uygulama alanlari bulunduran
ve gelismekte olan bir alandir. Bu teknoloji ile bi-
yomedikal alanda kullanilabilecek 6zgiin 6zelliklere
sahip nanopartikiillii pargaciklar gelistirilebilmekte-
dir. 20 ile 15.000 arasinda glimiis atomu barindira-
bilen giimiis nanopartikiilleri (AgNPs) de bunlarin
en popiiler olanlarindandir ve ¢aplar1 genellikle 100
nm’den kiiciik olmaktadir. Sahip olduklar1 biiyiik
ylizey-hacim orani nedeniyle diisitk konsantrasyon-
larda bile olaganiistii antibakteriyel etkinlige sahip
olabilecekleri belirtilmektedir. Tlag dagitimi, tibbi
goriintiileme, molekiiler teshis, cerrahi yama, yapay
eklem replansmanlarinin imalati, yara sargisi ve yara
iyilesmesini destekleyen ilaglarda kullanilmakta-
dir.’” Dis hekimliginde ise antibakteriyel ajan ola-
rak, hareketli protezlerin akriliklerinde, dolgu
materyali olan kompozit rezinlerin igerisinde, kanal
tedavisinde yikama soliisyonu olarak veya dolum
materyallerinin igerisinde, periodontal tedavide,
ortodontide simanlarda ve adezivlerde, dental
implantlarda ve oral kanserlerin tedavisinde kulla-
nilabilmektedir.’® Nanogiimiis partikiilleri igeren en-
dodontik yikama soliisyonlarindan etkili ve iyi
sonuglar alindig1 belirtilmektedir.'

GDF’nin dislerde renklenmeye, mukozada iil-
serasyonlara ve ciltte lekelere neden olmasi gibi de-
zavantajlarina karsilik gelisen nanoteknolojik
uygulamalar deneysel bir soliisyon olan NGF’ nin
ortaya ¢ikmasini saglamistir.’® AgNPs, kitosan ve
floriir igeren, toksisiteye neden olmayan ¢iiriik dur-
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durucu bir ajan olarak belirtilmektedir.* Igerigindeki
giimiis partikiillerinin boyutu ve oksidasyona ugra-
mamasi sayesinde renklenmeye neden olmamakta-
dir.®! Sar renklidir ve tiretildikten sonra 3 y1l boyunca
stabil olarak kalabilmektedir.®> Bakterisidal ve bak-
teriostatik etkinlige sahip bir bilesiktir.'” Sodyum bo-
rohidrit hazirlamasinda indirgeyici madde olarak
eklenebilmektedir. Bazi arastirmacilar ise toksisite
riskini azaltmak i¢in sodyum borohidrit yerine indir-
geyici olarak polietilen glikol (PEG) kullanimini
onermistir. PEG’in AgNPs’nin yiiksek konsantras-
yonlarda bile stabilitesini artirdigi, daha az tehlikeli
oldugu ve oksitlenme olasiligini daha da azalttig1 be-
lirtilmektedir.>

NGF'NIN ETKi MEKANIZMASI

NGF’nin ¢liriik durdurucu etkinligi igeriginde yer
alan kitosan, AgNPs ve floriirlin bir aradaki sinerjik
etkisinden kaynaklanmaktadir. Calismalarda S. mu-
tans ve L. acidophilus’a kars1 yiiksek antibakteriyel
etkinlige sahip oldugu gosterilmistir. Cliriik durdu-
rucu etkinliginin GDF ile benzer oldugu belirtil-
mektedir.®? Nanopartikiillerin 3,2+1,2 nm boyutlarda
ve kiiresel sekilde olmasi bakterilerle olan temas yii-
zeyini artirmaktadir.®? Yani AgNPs’nin boyutu kii-
clldiikce antibakteriyel etkinliginin arttigi ifade
edilmektedir.!” Nanopartikiillerin boyutlarinin 50
nm’den biiyiik olmasi durumunda biyofilme niifuz
edemedikleri ve bunun nanopartikiil ¢capinin karesi
ile katlanarak azaldig1 belirtilmektedir. Y{iklii nano-
partikiillerin de bakteri hiicre yiizeyine elektronega-
tiflik veren fosforil ve karboksil gruplarinin
varligindan dolay1 biyofilm boyunca kolayca dagi-
lamayacagi ifade edilmektedir.®

AgNPs’nin antibakteriyel etkiniliginin klorhek-
sidinden 25 kat daha fazla oldugu, antifungal ve an-
tiviral etkinlige de sahip oldugu belirtilmektedir.
Nanogiimiis partikiillerinin dahil edildikleri floriir
verniklerinin kontrol gruplarina gore ciiriik durdurucu
etkinliklerinin daha iyi oldugu da gosterilmistir.'3
AgNPs’nin demineralize alana sizarak, bolgede ¢ok-
mesiyle minenin sertliginde ve asit ataklarina karsi
direncinde artisa neden olmasi avantajlaridir.®

Nanogiimiis, biyofilmi olusturan bakterilerin bii-
ylimesini baskilayarak, plak ve biyofilm olusumunu
engelleme yetenegine sahiptir. Nanometre dlgegin-
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deki boyutlar1 sayesinde bakterilerle genis bir temas
alan1 elde edebilmektedir ve bakterilerin hiicre zarina
baglanarak icine niifuz etmektedir. Bakterilerin mi-
tokondrisindeki solunum zincirine saldirarak, hiicre
6limiine yol agmaktadir. Hiicre i¢inde serbest radi-
kaller olusturarak, DNA replikasyonunu engelle-
mektedirler.”> DNA’da yer alan kiikiirt ve fosfor
gruplarina baglanarak, DNA’nin hasara ugramasina
neden olmaktadir.>’

NGF’nin i¢eriginde bulunan ve karides kabuk-
larindan elde edilen bir polisakkarid olan kitinin dea-
setilasyonu ile elde edilen biyouyumlu, biyolojik
olarak pargalanabilen ve toksik olmayan bir polimer
olan kitosan, S. mutans ve Streptococcus sangius
dahil olmak tizere genis bir bakteri spektrumuna karsi
antibakteriyel aktiviteye sahiptir.!” Dis minesindeki
minerallerin salinmasini engelleyerek demineralizas-
yonu 6nleme potansiyeline sahip olmaktadir.*

NGF’nin igeriginde bulunan ana bilesenler asa-
gi1da siralanmustir;

m Kitosan: Kolloidin dengeleyici maddesi,
= Giimds,

m Sodyum floriir.**

NGFNIN UYGULAMA PROTOKOLU VE AVANTAJLARI

Farkli klinik ¢aligmalarda farkli uygulamalar yapila-
bildigi goriilmektedir. Enfekte ciirlik dokusunun
uzaklastirilmasina gerek duyulmamaktadir. Dis etine
vazelin siirlilebilir veya pamuk rulolarla izolasyon
saglanabilmektedir.® Bir damla NGF soliisyonu plas-
tik gode icerisine alinmali ve uygulanacak dis yiizeyi
hafifce hava ile kurulanmaktadir. NGF soliisyonunun
en az 1 dk dig yiizeyi ile temas etmesi saglanmalidir.
Fazlasi, sistemik absorpsiyonu dnlemek i¢in pamuk
peletlerle uzaklastirilmalidir. Uygulama sonrasinda 1
saat bir ey yiyilip igilmesi 6nerilmemektedir.®® Spon-
tan agris1 olan ve pulpal inflamasyona ait bulgular ta-
styan hastalara uygulanmamaktadir.®’

NGF uygulamasi sonrasinda ¢iiriigiin sertlestigi
ve kolayca ufalanan bir kivam aldig1 goriilmektedir.
Resim 3’te NGF uygulanan disin 12 ay sonraki go-
riintlisii yer almaktadir.®?

El-Tekeya ve ark.nin 2020 yilinda yaptiklari in
vitro ¢alismada; NGF ve %38’lik GDF soliisyonlari-
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nin uygulamasiin, fissiir ortiiciilerin baglantisina
olan etkilerinin incelendigi %38’lik GDF uygulanan
grupta soliisyon dis yiizeyine uygulandiktan sonra
nemli pamukla silinip hava ile kurutulmustur. NGF
ise su ile yikandiktan sonra hava ile kurutulmustur ve
sonrasinda asit ve bond islemlerine gegilerek fissiir
ortiicli uygulamasi tamamlanmigtir. Calismanin so-
nucunda NGF ve GDF’nin baglantiy1 olumsuz etki-
lemedigi bildirilmistir.®

m Uygulamasi basit, noninvaziv ve ucuzdur.®
Tirupathi ve ark. 2019 yilinda yaptiklar1 caligmala-
rinda %5°lik NGF verniginin, %38’lik GDF soliis-
yonuna gore 8 kat daha ekonomik oldugunu
belirtmislerdir."

m Komplike ekipman kullanimi gerektirmemek-
tedir.

m Capraz enfeksiyon riskini azaltmaktadir.®

m Canli hiicreler iizerinde toksik olmadig bildi-
rilmektedir.

® Yumusak doku irritasyonuna neden olma-
maktadir.

m Antibakteriyel 6zellikte ¢liriik durdurucu ajan-
dir.

m Remineralizasyonu desteklemektedir.>

m Cevre dostudur.

m GDF’den farkli olarak metalik tada sahip de-
gildir.

m GDF’den farkli olarak bulundugu ortamdaki

oksijen ile reaksiyona girmemekte, oksit olusturma-
makta ve renklenmeye sebep olmamaktadir.®?

RESIM 3: NGF ile tedavi edilen dislerin 12 ay sonraki goriintiisii.®2
NGF: Nanogtimis florr.
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Uygulama sonrasinda dislerin hafifge sar
goriinmesine neden olabilmektedirler.!” Espindola-
Castro ve ark. da 2020 yilinda yaptiklari in vitro ¢a-
lismalarinda, NGF uygulamasindan 2 hafta sonra
sarimst lekeler fark edildigini ancak bu lekelerin gazli
bez veya firca ile kolayca ¢ikabildigini belirtmisler-
dir.*!

m Glimiis alerjisi bulunan kisilerde uygulanma-
malidir.%

m Gelecekte igeriginin ve konsantrasyonun
standardize edilerek daha ulasilabilir hazir bir {iriin
olusturulabilmesi icin calismalarin devam etmesi
gerekmektedir.>’

NGFNIN GUVENILIRLIGI VE TOKSISITESI

Dental materyallerde kullanilan konsantrasyonlara
gore simdiye kadar NGF ile ilgili herhangi bir toksi-
site ve yan etki bildirilmemistir. Hatta nanogiimiisiin
toksisitesinin farkli materyallerle karsilastirildig1 bazi
calismalarda daha diisiik sitotoksisiteye sahip oldugu
belirtilmistir.'* Targino ve ark. da tirettikleri 12.880
pg/mL NGF igerikli deneysel soliisyonun toksik ol-
madigint ve %38’lik GDF soliisyonundan daha bi-
youyumlu oldugunu agiklamiglardir.!” Freire ve ark.
2015 yilinda yaptiklari in vitro ¢alisma ile NGF’ nin
toksisite riskinin disiik oldugunu ifade etmislerdir.®
Ancak GDF’nin topikal kullaniminin serumdaki flo-
riir ve giimiis iyonlariin konsantrasyonlarindaki
neden olabilecegi artigla ilgili yapilan ¢aligmalardaki
gostergelerin, NGF i¢in nasil oldugu heniiz kesin ola-
rak acikliga kavusturulmamis oldugu da belirtilmek-
tedir.®> Nanogiimiis partikiillerinin
ortamda salinan serbest Ag” iyonlarinin aktivitesi ile
iligkilidir ve kan-beyin bariyerini gegme ihtimalleri
ayr1 bir endise olusturabilmektedir.%

toksisitesi,

Gumiis iyonu digkr ile atilmaktadir ancak bob-
rek ve karaciger gibi bazi organlarda birikebilmekte-
dir.
uygulanmasindan sonra tiim organlarda saptandigi,

Sicanlarda yapilan bir in vivo caligmada,

en ¢ok karaciger ve dalakta bulundugu, 8 hafta sonra
beyin ve testisler hari¢ cogu organdan temizlendigi
goriilmiistiir. Sicanlarda AgNPs’lerin oral yoldan uy-
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gulanmasiyla yapilan baska bir calismada da hicbir
olumsuz etkinin goriilmedigi dozun 30 mg/kg’dan,
en diisiik yan etkinin goriildigii dozun ise 125
mg/kg’dan hesaplanabilecegi belirtilmistir. Bagka bir
calismanin sonucuna gore ise 5-10 nm boyutundaki
AgNPs’nin 20 pg/kg/giin olacak sekilde veya 25-45
nm boyutundaki AgNPs’nin 96 pg/kg/giin olacak se-
kilde kullanilmasinin klinik olarak gdézlemlenebilir
toksik bir etki olusturmadigi ifade edilmistir.%

I SONUG

Giimiis igerikli materyallerin dis hekimligindeki kul-
lanim1 yayginlagmakta ve popiilerligi giderek art-
maktadir. Ciiriik tedavisinin yonetiminde ge¢misten
giinimiize farkli konsantrasyonlarda, igeriklerde ve
teknolojilerde giimiis ve floriir iyonlarina sahip AgF,
GDF ve NGF soliisyonlar1 gelistirilmistir ve uygu-
lama endikasyonlar1 ve protokolleri ¢aligmalarla des-
teklenmistir. Ciiriik durudurucu etkilerine ek olarak
kok kanal irrigasyon soliisyonu olarak, dentin has-
sasiyetinin, dental erozyonun ve MIH’l1 dislerin te-
davisinde de kullanilabilmektedir. Avantaj ve
dezavantajlar1 da gbz onilinde bulundurularak litera-
tiirde hangi igerige, kombinasyona ve konsantras-
yona sahip materyalin belirlenen endikasyona ve
prosediire gore en ideal tedaviyi sunabilecegi ile il-
gili daha ¢ok ¢aligsmaya ihtiyag¢ vardir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantist bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,
gereg ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmanugtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-

ligi veya tiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlari yoktur.

Yazar Katkilart

Bu ¢alisma hazirlanirken tiim yazarlar esit katki saglamigtir.
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