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ÖZET 

Gürbüz, Ö. (2012). Diş Beyazlatılrrıasında Kullanılan Ajanların Tükürük ve Tükürük 

Hücreleri Üzerine Etkisi. İstanbul Üniversitesi Sağlık Bilünleri Enstitüsü, Diş 

Hastalıklan ve Tedavisi ABD. Doktora Tezi. İstanbuL 

Bu çalışınada 0/o38' lik hidrojen peroksit ile 3 seanslık bir beyazlatma işleıninin~ 

tükürük içeriğindeki meydana getireceği değişimierin ve tükürük içindeki hücrelerin 

apoptozu üzerine etkisinin araştınlrnası hedeilemniştir. 

Tükürük içeriğinde oluşabilecek değişiklikler bireylerden sakız çiğnetilerek alınan 

uyarılmış tükürüğün toplanrnasının ardından; tükürük akış hızı, tükürük tarnponlama 

kapasitesi, tükürükteki nıikroorganiznıa miktarına bakılarak araştırılmıştır. Hücrede 

oluşabilecek değişikliklerin araştırılması için ise; tükürük içerisinde bulunan hücrelerin 

apoptoza giden yolda uğrayacakları değişiklikler real-time PCR (Polirnerase Chain 

Reaction) ile incelenerek, proapoptotik ailesinden olan Bax ve antiapoptotik ailesinden 

olan Bel-~ genlerinin ifade oranlarındaki değişim araştırılmış ve hücrelerin hidrojen 

peroksitten ne kadar etkilendiğine bakılnuştır. Bu testler hastalardan uygulamadan önce, 

sonra ve 6 ay sonra tükürük örnekleri alınarak 3' er defa yapılmıştır. Bulgular 

dcğerlendirilirken, istatistiksel analizler için Statistical Package for Social Sciences 

(SPSS) progrann kullanıln1ıştır. 

Sonuç olarak; bireylerin tükürük akış hızlarının beyaziatmadan sonra etkilenmediği 

(p>0,05) , fakat beyaziatmadan 6 ay sonra bir düşme olduğu (p<,O 1) , bireylerin tükürük 

pB değerlerinde değişiklikler gözleınlenmediği (p>0,05), nıutans streptokoklarının 

beyazlatma işleminden sonra etki]cnmediği (p>0,05) , fakat 6 ay sonra sayılannda 

düşrne olduğu (p<0,05), laktobasillerin beyazlatma uygulamalarından etkilenmecliği 

(p>0,05), Bax geni ifadesinde beyaziatmadan sonra bir azalnıa meydana geldiği 

(p<0,05), 6 ay sonra bu azalmanın tekrar eski miktarlarına geri döndüğü (p>0,05) ve 

beyaziatınanın Bcl-2 gen ifadesini etkilemediği (p>0.05) bulunmuştur. 

Anahtar Kelimeler : Beyazlatma, Hidrojen Peroksit, Tükürük, Genetik, Mikrobiyoloji 

Bu çalışn1a, İstanbul Üniversitesi Bilimsel Araştırn1a Projeleri Birinıi tarafından 

desteklenrniştir. Proje No: 6901 
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ABSTRACT 

Gurbuz, O. (2012). The Effect of Dental Bleaching Agents On The Huıman 

Saliva and The Human Saliva Cells. Istanbul University, Institute of Health Science, 

Operative Dentistry. PhD Thesis. Istanbul. 

The aim of this study is to evaluate the effect of 3 session tooth bleaching with 38% 

hydrogen peroxide gel on sali va composition and the apoptosis of the cells in human 

sali va. 

The possible effects of the bleaching agents on sali va compositions are investigated by 

examining the salivary flow rates and buffering capacity of the sali va and the amounts 

of the microorganisms in the saliva after collecting chewing gum stimulatcd saliva 

san1ples. For examining the possible changes in the saliva cell structure, the process of 

the apoptosis of the sali va cells are investigated by real time PCR (Polimerase Chain 

Reaction) and the changes in the gene expressian of proapoptotic Bax and antiapoptotic 

Bcl-2 genes were observed, also the effects of hydrogen peroxide on the cells were 

evaluated. These experiments were done three times for every patient which were 

before bleaching, after bleaching and 6 months after hleaching. Statistical Package for 

Social Sciences (SPSS) program was used for the statistical analysis. 

The results of the study is that after bleaching sessions the salivary flow rates \vere not 

effected (p>0.05), but after 6 months the salivary flow rates were decreased (p<O.O ı), 

the pH value of the saliva was not effected (p>O.OS), after bleaching streptococcus 

mutans were not effected (p>0.05) but after 6 ınonths the amount of the streptococcus 

mutans decreased (p<0.05), the bleaching sessions did not effected the amount of the 

lactobacillus (p>0.05), the amount of the Bax gene expressian decreased after bleaching 

(p<0.05) but after 6 months it increased to its first value (p>0.05)~ the amount of the 

Bcl-2 gene expressian was not effected by bleaching (p>0.05). 

Key Words: Bleaching, Hyrogen Peroxide, Saliva, Genetics, ~1icrobiology 
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1. GIRIŞ VE AMAÇ 

Bireyler diş tedavileri sayesinde elde edebilecekleri estetik yararlar konusuna 

fazlasıyla ilgi duymaktadırlar. Günümüzde insanların artan estetik beklentilerine cevap 

verebilmek için diş hekimliğinde çesitli yöntemler ve teknikler geliştirilmiştir. Estetik 

diş hekimliği alanında yapılan çalışmalar; diş renklenmelerinin giderilmesine yönelik 

materyalierin ve yöntemlerin bulunması üzerine yoğunlaşmıştır (Greenwall 2001; Özel 

2007). Bu yöntemler arasında kompozit ve porselen venerler, kuronlar, kompozit reçine 

restorasyonlar, ve mekanik abrazyon uygulamaları sayılabilmektedir. Bu geleneksel 

restoratif tekniklerin dışında, dişlerdeki renklenmeleri gidermek için, daha az invazif 

olan, kolay kullanıma sahip ve oldukça etkili olan beyazlatma yöntemleri de 

uygulanmaktadır (Aykent ve ark. 2002; Ulukapı ve Ulu 2003). Özellikle 1990' lı 

yılların başından beri beyazlatma ajanlarının hızlı gelişinıi sonucunda, beyazlatma 

uygulamaları yaygınlaşmıştır (Frysh ve ark. 1995). 

Değişik renklenmelerin giderilmesinde farklı kimyasal n1addeler ve metodlar 

kullanılmaktadır (Bishara 1993; Greenwall 200ı). İlk olarak devital dişierin 

renklenmelerinin tedavisi için geliştirilmiş asetik asit ve klorid kullanılnuştır (Greenwall 

200 ı). Daha sonraki zamanlarda beyazlatma amaçlı oksalik asit, kalsiyum hipoklorid, 

pirozon (eter - peroksit), hidroklorik asit, perborat, sodyum perborat, hidrojen peroksit, 

süperoksil gibi malzemelerin kullanımına başlanmıştır. Yapılan farklı araştırınalar 

sonunda, vital dişlerde de uygulanabilecek hem etkili, hem de dişiere ve diş eti 

dokularına zarar vermeyecek en uygun malzeme olan hidrojen peroksit yaygın kullanım 

alanı kazanmıştır (McCracken ve Haywood ı996; Jorgensen ve Carroll 2002; Ulukapı 

ve Ulu 2003). 

Beyazlatma işlenlinde kullanılan preparatlar okside edici maddelerdir ( Greenwall 

200 ı). Serbest radikallere dönüşerek, açığa çıkardıkları düşük molekül ağırlığı olan 

oksijen sayesinde, minenin interprizmatik aralıklarındaki organik materyallerden 

elektron almaktadırlar. Oksijen dişierin renklenmesine sebep olan pigmentleri okside 

ederek, efervesan özelliği sayesinde, minenin organik fazından kopardığı küçük 

molekülleri yüzeye taşıyarak dişierin rengini açarak etki gösterdiği bilinmektedir 

(Yurdukoru ve ark. ı998). 

Beyazlatma ajanları, farklı firmalar tarafından farklı kimyasal kornbinasyonlarda 

ve konsantrasyonlarda üretilen karbamid ya da hidrojen peroksit içeren ürür.~.lerdir. 



2 

Farkh konsantrasyonlardaki beyazlatıcı maddelerin uygulama sürderi, lokal ve sistemik 

etkileri birçok araştırmacı tarafından incelenmistir (McCracken ve Haywood 1 996; 

Bağış ve Ertaş 2000; A.ykent ve ark. 2002). Bazı araştırn1acılar okside edici maddelerin 

minenin kimyasal yapısına olan etkilerini (Altınöz ve ark. 2002)~ diğerleri minenin 

morfolojik (Ersöz ve Özyurt 1998), makrosertlik (Tulga ve ark. 2000)~ kırılnıa direnc:i 

ve bağlanma özelliklerinin (Bağış ve Ertaş 2000; Aykent ve ark. 2002) değişimini, ağız 

içindeki mikrobiyolojik değişimleri (Scherer ve ark. 1992; Gautier ve ark. 2000), 

hidrojen peraksitin toksisitesini, karsinojenite ve mutajenitesini (Royack ve ark. 2000; 

Aren 2003) incelemişlerdir. 

Çalışrnamızda; güven sınırları içerisinde yapılan beyazlatn1anın ağız içine ve 

tükürük içindeki hücrelere herhangi bir etki oluşturup oluştunnadığını araştırmak 

amaçlanmıştır. Daha önce hem tükürük akış hızı~ tükürük tamponlama kapasitesi ve 

tükürükteki mikroorganizma miktarının hem de tükürükten cDNA elde edilerek Bcl-2 

ve Bax genlerinin ifade (ekspres yon) oranlanndaki değişikliklerinin araştırıldığı 

çalışmalara rastlanmadığından özgün bir araştırma oluştunnak hedeflenmiştir. 
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2. GENEL BJL(;JLEI{ 

Renk ışığın meydana getirdiği fiziksel bir olgudur. Işığın değişik dalga 

boylarının gözün retinasına ulaşınası ile ile ortaya çıkrnaktadır. Rctirıada konik hücreler 

ve çubuk hücreler olmak üzere ışık algılayıcı iki tip hücre bulunmaktadır. Rengin 

algılannıasından soruınlu olan hücreler konik hücrelerdir. Üç tip konik hücre vardır ve 

her biri farklı rengin algılanmasından sorumludur (kırmızı, yeşil ve mavi). Retina renk 

skalasındaki bütün renklere aynı oranda hassas değildir. Renk spektıumunun orta 

bölgesindeki renklere daha fazla hassasiyet göstennektedir. Gözün en hassas olduğu 

renk ise 550-570 mn dalga boyundaki sarırnsı yeşil dir. (Phillips 1991; Precise color 

connnunication 1994 ). Doğru bir renk seçjmi için 800 ile 2700 lux arasında aydınlatma 

sağlayan lambalar kullanılmalıdır (Fondriest 2003). 

Munsell Renk Sisterni diş hekimliği literatüründe en çok kullanılan renk 

tanımlarna sistemidir. Bu sisteınde rengin üç sıfatı; ana renk (hue), parlaklık (value) ve 

yoğunluk (chroma) olarak adlandırılmaktadır (Pizzamiglio 1991; Rosenstiel ve ark. 

2001). 

2.1. Diş Renkleurnesi ve Renklenmenin Sınıflandırılması 

Dişlerde görülen renklenıne nedenleri çok çesitlidir. Diş renklenmeleri, pek çok 

araştırınacı tarafından dış ve iç kaynaklı olarak sınıflandırılmaktadır (Dayan ve ark. 

1983, Hayes ve ark. 1986; Koruk ve Kırzıoğlu 201 0). Dış renklenın e, mine yapısını 

içine alan ve profilaktik uygulamalarla uzaklaştınlabileıı, iç renklenme ise nıine veya 

dentin yapısını içine alan, diş macunu veya patlada yapılan profilaksilerle 

uzaklaştınlamayan renklenme olarak tanımlannıaktadır. Diş renklenmesinin nedenleri 

ve ortaya çıkan renkler (Dzierzak 1991; Nathoo 1997; Munther 2008) Tablo 2.1' de 

sunulmaktadır. Çesitli nedenlerle renklenmiş dişierin tedavisinde diş beyazlatma, 

mikroabrazyon ve restoratif tedavi uygulamaları gibi yöntemler kullanılmaktadır. 

Çalışmamız bu seçeneklerden diş beyazlatma uygulaınaları ile ilgilidir. 



Tablo 2-1: Diş renklenın esinin nedenleri ve ortaya çıkan renkler 

Dış Kaynaklı 

Renklenın e 

Dış ve İç Kaynaklı 

Renklenın c 

Etken 

Sigara vb. 

Kahve, çay, yiyecekler 

Zayıf oral hijyen 

Florozis 

Yaşianma 

İç Kaynakh Renkleome Genetik defektler: 

-amclogenezis imperfekta vb. 

Sistemik problemler: 

-sarılık, porfıria 

Diş gelişimi süresince kullanılan ilaçlar: -

-tetrasiklin, flor 

Vücut ürünleri: 

-bilirubin 

-hemoglobin 

Pulpal değişiklikler: 

-kök kanalının tıkanınası 

- pulpa nekrozu 

İatrojenik faktörler: 

-pulpanın çıkarılması sırasında dentin 

kanallarına kan sızması 

-pulpa odasında bırakılan doku artıkları 

restoratif ve endodontik materyaller 

Oluşan Renk 

San-kahverengiden 

siyaha değişen renkler 

San-kahverengiden 

siyaha değişen renkler 

Sarı-kahverengiden 

siyaha değişen renkler 

Beyaz, sarı, kahverengi. 

gri veya siyah 

Sarı 

Kahverengi, siyah 

Kahverengi, siyah 

Kahverengi, siyah 

Kahverengi, siyah 

Kahverengi, siyah 

Kahverengi, siyah 

4 
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Vital dişierin beyazlatılmasıyla ilgili olarak çalışmalar bulunmaktadır. 

Beyazlatma ajanlarının konsantrasyon ve uygulan1a süreleri, beyazlatn1a k itindeki 

ürünün içeriği, ürünün uygulama şekli ve ışık aktivasyonu kullanılıp kullanılmarnası bu 

çeşitliliklere sebep olrnaktadır (Goldstein 1995; Greenwall 2001; Sulieman ve ark 2004; 

Giachetti 201 0). Günümüz diş hekimliğinde üç ternel beyazlatma yaklaşımı mevcuttur. 

Bu uygulamalar; diş hekirni danışmanlığında ev tipi beyazlatma (nightguard), 

beyazlatnıa jelini direkt olarak hckirnin uyguladığı ofis tipi beyazlatma (in-office veya 

power beyazlatma) ve bireylerin hekim tarafından herhangi bir yönlendinne ve denetimi 

oln1aksızın marketlerden aldıkları ürünlerlekendi uyguladıkları beyazlatma işlemleridir 

(Haywood ve Heyman 1989). 

Ev tipi beyazlatma, ADA (American Dental Association) standartıanna göre 

~o 1 O, %16, %22 konsantrasyonlarında karbarnit peroksit içeren ürünlerdir ve en çok 

tercih edileni ?/ol O' luk konsantrasyonudur. GeneBikle hastadan alınan ölçüye göre özel 

olarak hazırlanan bir plak yolu ile dişiere uygulanınaktadır (Giachetti 201 0). Bu tedavi 

sırasında hasta diş hekimi tarafından takip edilmektedir (Haywood ve Heyman 1989; 

Goldstein 1995; Greenwall2001). 

Hidrojen peroksit içeren ofis tipi beyazlatma uygularrıaları, ev tipi beyaziatmaya 

göre daha yüksek konsantrasyonlarda (ADA standartlarına göre %15-35) beyazlatma 

ajanları kullanılarak yapılmaktadır (Giachetti 201 0). Beyazlatıcı jel, yumuşak dokuları 

koruma altına alındıktan sonra dişe uygulanarak ve kullanılan yönteme göre peroksit ısı 

veya ışık vasıtasıyla da aktive edilebildiği öne sürülmektedir (Goldstein 1995; 

Greenwall 2001 ). Ofis tipi tedavi, sadece bir uygulama sonrasında beyazlatma 

sağlanıaktadır, ancak ideal beyazlatma için bir kaç seans daha gerekli olabilmektedir 

(Shethri ve ark 2003, Sulieman 2005a). Piyasada yoğun olarak bulunan ve market tipi 

diye adlandırdığımız ürünler, genellikle düşük konsantrasyonlarda beyazlatma ajanları 

(ör. %3-6 hidrojen peroksit) içermektedirler. Bu tip ürünler, hazır plaklar (gum shield), 

yapışkan bantlar (strip) ve küçük fırçalar (paint-on) ile uygulanabilmektc ve bu şekilde 

dişiere beyazlatma jelinin kişinin kendisinin uyguladığı farklı ürün formları 

bulunmaktadır ve genel olarak bu ürünler kullanım talimatiarına göre 2 haftaya kadar 

kullanılabilmektedirler (Gerlach ve ark 2002b; Collins ve ark 2004). 



6 

2.2. Beyazlatma Ajanları ve İçerikleri 

Beyazlatma tedavileri için daha çok hidrojen peroksit ve türevlerini içeren 

ürünler kullanılmaktadır (Goldstein 1995). Diş beyazlatma tedavisinde kullanılan 

ürünler; hidrojen peroksit, karbarnit peroksit, sodyum perborat, kalınlaştıncı ajanlar, 

üre, taşıyıcılar, yüzey nemlendiricileri, koruyucular, aromatikler içennektedirler 

(Greenwall 2001). 

2.2.1. Hidrojen Peroksit 

Hidrojen peroksit ve türevleri yalnız diş hekimliğinde değil endüstride de yaygın 

olarak kullanılınaktadır. Hidrojen peroksit (H202), acı bir tadı olan, suda yüksek oranda 

çözünebilen ve asidik bir solusyon oluşturan renksiz bir maddedir. Endüstride saç, tüy 

gibi keratinize dokuların, kumaşların ve yiyeceklerin ağartılması, koku giderilmesi ve 

suyun temizlenmesi işlemlerinde kullanıldığı gibi, tohum dezenfektanı ve şarap 

üretiminde nötralizan olarak da kullanılmaktadır (Goldstein 1995). İç ve dış kaynaklı 

nedenlerle renk değişikliğine uğramış dişleri beyaziatmak amacıyla kullanılan hidrojen 

peroksit farklı konsantrasyonlarda kullanılmaktadır. En çok tercih edilen hidrojen 

peroksit solüsyonu, sudaki %30-38' lik konsantrasyonudur. Yumuşak dokularda yakıcı 

etkiye sahiptir ve buharlaşıcı özelliği bulunnıaktadır. Bu nedenle ağız ıçı 

uygulanıalarında çevre dokulara koruyucu işlemler yapılmalıdır. (Greenwall 2005). 

Alkalin koşulları altında, hidrqjen peroksit beyaziatması genellikle perhidroksil 

anyoını vasıtasıyla gerçekleşmektedir. Diğer koşullar serbest radikallerin oluşumunu 

arttırabilmektedir. Yani beyazlatma etkinliği en fazla olan serbest radikallerden biri 

perhidroksil serbest radikalidir (Goldstein ve Garber 1995; Joiner 2006). Yapılan bir 

çalışmada, ışık veya lazer kullanılarak fotokimyasal olarak başlatılmış reaksiyonlarda, 

hidrojen peroksitten hidroksil radikallerinin oluşumu arttırdığı (H20r-+ 20H•) 

(Kashima-Tanaka ve ark 2003), perhidroksil radikallerinin (HO.+H202~ H20+H02 •) 

ve süperoksit anyonlarının oluşması (HOı • +--+ I-C +Oı-) görülmüştür (Dahi ve Palleseıı 

2003). 

Hein ve ark, peroksit içeren iki beyazlatma jelinin karıştırıldıkları çalışmada 

kimyasal aktivasyonlu beyazlatnıa tedavisinde, peroksit çözülmesinin anlamlı düzeyde 

arttığını bildirmişlerdir (I-Iein ve ark. 2003 ). Genelde, beyazlatıcı ürünlerdeki hidrojen 
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peroksit içeren jel asidik pH'a sahiptir. Peroksitin çözünürlüğü asidik ortamda çok daha 

az olduğu için hidrojen peraksitin raf ömrü uzamaktadır. i\ktive edici jelin (katalizör) 

tenıel fonksiyonunun beyazlatıcı jel karışımının pll'ını arttırmak olduğu ve bu şekilde 

peroksit çözünüdüğünü arttırıp aktif beyazlatıcı radikallerin oluşum.unu sağladığı 

gösterilmiştir (Goldstein ve Garber 1995 ). 

2.2.2. Karbarnit Peroksit 

Karbarnit peroksit, [CO(NHı)2·HıOı] genelde ev tipi beyazlatma ajanı olarak 

kullanılan sulu bir solusyondur. %1 O karbarnit peroksit (CH6 N20 3), beyazlaima işlemi 

sırasında; %3,35 hidrojen peroksit (I-JıO::?) ve %6,65 üreye (CH4N20) parçalanır. 

Beyazlatn1anın birincil ajanı oian hidrojen peraksitin (HıOı) açığa çıkabilmesi için 

karbam it peraksitin su ile reaksiyona girmesi gerekmektedir (Ito ve Momoi 20 ll). 

Karbarnit peroksitten hidrojen peraksitin açığa çıkması HıNCONH2•H202 -----+ (su ile)--+ 

H2NCONH2 + H20 2 formülüyle ifade edilmektedir (Dahi ve Pallesen 2003 ). 

Karbarnit peroksit parçalandığında hidrojen peraksitin yanısıra açığa çıkan üre, 

bir sonraki aşamada amonyak ve karbondioksite parçalanmaktadır. Amonyağın ortamın 

pH' ını yükselterek beyazlatma reaksiyonlarını kolaylaştırdığı düşünülmektedir 

(Haywood ve Heyman 1991). 

2.2.3. Sodyum Perborat 

Sodyum perborat (NaB03·4HıO), suda çözünerek sodyum metaborat ve 

hidrojen peroksite parçalanan beyaz bir tozdur (Arı ve ark 2008). Sodyum perborattan 

hidrojen peraksitin açığa çıkması Naı[Bı(02)ı(OH)4] + 2Hı0--1- 2NaB03 + 2H20 2 

formülüyle ifade edilmektedir (Dahi ve Pallesen 2003). 

Dünyadaki sodyum perborat tüketimi 1990 yılında 600 000 ton olarak 

bildirilmiştir (W atts ve Addy 2001 ). Endodontik tedavi sonrası renk değişikliği görülen 

dişlerde intrakoronal beyaziatmada kullanılan sodyum perborat, alkali pH' a sahip bir 

beyazlatma materyalidir. Alkalİn pH' daki bir beyazlatma jeli hidrojen peraksitin daha 

kontrollü salınımına izin vermektedir (Weiger ve ark. 1994). Bu maddelerin pH' ı 

karıştırıldıkları zaman çözünen sodyum perboratın nıiktarına bağlı olarak asitten 

alkaline dereceli olarak değişmektedir. 

Rengi değişmiş nekrotik dişierin hidrojen peroksit kullanılarak intrakoronal 

olarak beyaziatılmasını takiben ekstemal servikal kök rezorpsiyonu oluştuğu 
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bildirilmiştir. Bu sebeple beyaziatmadan kaynaklanabilecek ekstemal servikal kök 

rezorpsiyonunu engellemek ya da en aza indirmek için hidrojen peroksit yerine su 

kullanılması önerilmektedir (W ei ger ve ark. 1994; Rotstein ve Freidman 1991 ). 

2.2.4. Kalınlaştıncı Ajanlar 

Genel olarak beyazlatıcı ürünlere eklenen kalınlaştıncı ajan karboksipolimetilen 

(karbopol) bir poliakrilik asit polimeridir. pH düşürme amaçlı olarak bu ürünlere 

trolamin de eklenebilmektedir. Karbapol beyazlatına ürünlerinin viskozitelerini 

arttırarak oksijen salınımını yavaşlatır. Bu sayede bu ürünler daha uzun süreli aktif 

halde kalır ve beyazlatma jeli dişler ve taşıyıcılara iyi bir şekilde adapte olabilir. Aynı 

zamanda tükürük tarafından hidrojen peroksitin etkinliğinin azalması da 

engellenn1ektedir (Matis ve ark 1999, Greenwall 2001). 

2.2.5. Üre 

Üre insan vücudunda doğal olarak bulunan bir maddedir. Ürenin yıkılınası 

sonucu amonyak ve karbondioksit oluşmaktadır. Hidrojen peroksitin stabilizasyonunu 

sağlaması ve pH' ı arttırmasının yanı sıra antikaryojenik etkisi, tükürük sitümilasyonu ve 

yara iyileşmesi üzerine etkileri nedeniyle beyazlatma tedavisinde kullanılan ürünlere üre 

eklenmektedir ( Greenwall 2001 ). 

2o2.6. Taşıyıcılar 

Beyazlatma ürünleri gliserin veya glikol bazlıdır. Gliserin; beyazlatına 

ürünlerinin viskozitelerini aıitırarak kullanım kolaylığı sağlamaktadırlar. Ancak gliserin 

bazlı taşıyıcıların bir dezavantajı olarak dişlerde dehidratasyona neden olduğu birçok 

araştırmacı tarafından bildirilmiştir. Glikol ise anhidroz bir gliserindir (Greenwall 200 ı) 

2.2. 7. Yüzey Nemlendiriciler 

Beyazlatma ürünlerine eklenen yüzey nemlendiricileri sayesinde hidrojen 

peroksitin diş yüzeyine penetrasyonu kolaylaşmaktadır. Nemlendirici içeren ürünlerin, 

içermeyen ürünlere oranla daha etkili olduğu belirtilmektedir ( F einman ve ark 1991 ). 

2.2.8. Koruyucular 

Beyazlatma ürünlerinin hepsinde sitroksain, fosforik asit, sitrik asit veya sodyum 

stannat gibi koruyucular vardır. Bu koruyucular sayesinde hidrojen peroksitin 
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parçalanmasını hızlandıran demir, bakır, magnezyunı gibi metallerin beyazlatıcı 

ürünleri etkilernesi engellenerekjel stabilizasyonu sağlannıaktadır (Greenwall 2001). 

2.2.9. Aromatikler 

Beyazlatma ürünlerine katılannane ve nıeyve özü gibi aromatikler, bu ürünlerin 

tatlarının ve kokularının hastaların kabul edebileceği şekilde ayarianmasını 

sağlamaktadır (GreenwaH 2001). 

2.3. Diş Beyazlatma Mekanizması 

Beyazlatma, bir çözelti veya bir yüzeydeki renk giderme sürecidir. Beyazlatma diş 

renklennıelerine sebep olan polimerik organik pigrnentlerin oksidasyonuyla 

gerçekleşmektedir. Bir çözeltide veya bir yüzeyde renk oluşturan maddeler genel olarak 

kromofor olarak adlandırılırlar. Kromoforlar değişen tekli veya çifili geniş karışık zincir 

bağlan içeren ve sıklıkla heteroatomlar, karbonil, ve fenil halkalar bulunduran organik 

bileşiklerdir. Kromoforun beyaziatılması ve renk giderilmesi birleşik zincirdeki bir veya 

daha fazla sayıda çift bağı yok ederek, zinciri ayırarak, veya zincirdeki başka kimyasal 

parçaların oksidasyonu yolu ile sağlanabilmektedir. Peroksitler serbest radikallere 

aynştıktan sonra, bu serbest radikaller diş yapısı içine difüze olmakta ve yüksek 

derecede pigmente karbon zincidi bileşenleri daha küçük ve az renklennıiş zinciriere 

parçalamaktadır (Haywood ve Heymann 1989). Hidrojen peroksit organik ve inorganik 

bileşikleri oksitleyebilir. Oksidasyonun, mine ve dentinin organik ve inorganik 

eleınentlerine zarar vermeye başladığı satürasyon noktasını aşmaması gerekmektedir. 

Bu reaksiyonlar çeşitlilik göstermekle birlikte; substrata, reaksiyonun gerçekleştiği 

çevre koşullarına ve katalizöre bağlıdır (Goldstein ve Garber 1995; Joiner 2006). 

Ağartma işleminde; mine renklenmesinden sorumlu ve karbon halkalarından 

oluşan koyu renkli organik materyalin, peroksitlerin ayrışması ile oluşan serbest 

radikaller ile karbon halkalarının açılnıası sonucu doymuş karbon bağlı pigmente 

olmayan (açık renkli) karbon zincirlerine dönüştüğü bir doyma noktasının olduğu ve 

ağartmanın ideal olarak bu noktada sonlandırılması gerektiği bildirilmektedir (Şekil 2.1) 

(Flaitz ve Hicks 1996). 
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Peroksit diş içine nüfuz ederken, renkte bir açılrnaya neden olacak şekilde diş 

yapılarının içinde bulunan renkli maddelerle reaksiyona girebilir. Yapılan bir çalışmada, 

karbarnit peroksit ile yapılan beyazlatına sonrası dentİn boyunca renk değişimleri 

oluşmuştur. Bu durum dentinin de etkilendiğini kanıtlamaktadır (McCaslin ve ark 

1999). 

2.4. Diş Beyaziatmayı Etkileyen Faktörler 

2.4.1. Beyazlatma Çeşidi: 

Son yıllarda yapılan diş beyazlatma çalışmalarının çoğunda, günümüzde de sıklıkla 

kullanılan hidrojen peroksit veya karbamid peroksit kullanılmaktadır. Diş yüzeyine 

uygulanan ve asidik koşuBarda etkili olduğu ileri sürülen sodyum klorit esaslı bir diş 
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beyazlatma sistenıi de bulunmaktadır, ancak bugüne kadar beyazlatma etkisine yönelik 

yapıhnış herhangi bir çalışına bildirilmeıniştir (Attin ve ark 1997,At1in ve ark 2004). Bu 

ürün dışındaki diğer vital diş beyazlatma sistemleri ve etkileriyle ilgili çalışmalar 

bulunmaktadır. Bu çalışmalar, sodyurn perborat (Addy ve ark 1991 ), peroksimorıosülfat 

(Ellingsen ve ark 1982), peroksit metal kalatizörleri (Sulieman 2005a) ve oksiredüktaz 

enzimleri içerirler. Bu alternatif diş beyazlatına sistenılerinin uzun dönemli etkinJiklerı 

değerlendiriln1ektedir (Joiner 2006). 

2.4.2. Konsantrasyon ve Zaman 

Peroksit içeren ürünler ile yapılan diş beyazlatma tedavisini etkileyen ana 

faktörler konsantrasyon ve zamandır. Genel olarak yüksek konsantrasyonlar düşük 

konsantrasyonlardan daha hızlı bir beyaz]ama sağlarlar. Buna karşılık uygulan1a süresi 

arttırıiarak düşük konsantrasyonların beyaziatma derecesi yüksek konsantrasyonlara 

yaklaştırılabilir. Örneğin, ara~tırıcılar %5-35 arası hidrojen peroksit içeren beyazlatıcı 

jel!erin beyazlatma etkilerini in vitro bir araştumay]a karşJlaştırmışlardır. Bu çalışmada 

benzer düzeyde bir renk değişiınİ sağlaınak için beyazlatma jelinin konsantrasyonun 

yükse1tilrnesi ve jel uygulama sayısının azaltılrnası gerektiğini bildirmişlerdir (Sulien1an 

ve ark 2004 ). 

Yap1lan bir çalışmada ~~5' lik %10' luk ve %16' lık karbamid peroksitjellerinin 

in vitro yöntemle diş beyazlatma etkileri karşılaştırılmıştır. Beyazlatma süresi standart 

tutulduğunda beyazlatıııa etkinliğinin, yüksek konsantrasyondan düşük konsantrasyona 

sırasıyla o/o 16'lık %1 O' luk daha sonra da %ıS' lik konsantrasyonda olduğu bi dirilmiştir 

(Leonard ve ark 2003). %5' lik beyazlatnıa jeli, tedavi süresi uzatıldığında daha yüksek 

konsantrasyonltı beyazlatma jellerine göre benzer düzeyde rerık değişimi yapmıştır. Ev 

tipi beyazlatma ajanlarıyla yapılan bir klinik çalışmada, 2 haftalık kullam~ın sonrasında 

%>15' lik karbamid peroksit jelinin %1 O' luk karbanıid jelinden kayda değer ölçülerde 

daha fazla diş beyazlığı sağladığını göstermişlerdir (Kihn ve ark 2000). Bu sonuç Matis 

ve arkadaşları tarafından bildirilen diğer bir klinik çalışma ile doğrulanınıştır (Matis ve 

ark 2000). Bu çalışmada, uygulama zamanı 6 haftaya uzatıldığında diş parlaklığındaki 

farklılıkların istatistiksel olarak anlamlı olmadığı görülmüştür. Tetrasiklin renkleşınesi 

olan bireylerde 6 aylık klinik takip çalışrnasında, karbamid peraksitin yüksek 

konsantrasyonları ile başlangıçta daha hızlı bir renk değişimi sağlanmıştır (Matis ve ark 

2002). 
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~lo20' lik, %15' lik ve o/o 1 O' luk karbam id peroksitleriıı karşılaştırıldığı bir 

çalışmada, en hızlı beyazlatma çalışmanın başlangıcında %20' lik karbamid peroksitte 

meydana gelmiştir. Aynca~ hidrojen peroksitli yapışan bant tarzı (strip bant) ürünlerle 

yapdan klinik çalışmalar, diğer çahşnıalarla kıyaslandığında diş beyazlatma etkisi 

açısından benzer etkiler güzleiLıniştir (Gerlach 2002a; Ferrari ve ark 2004). 

2.4.3. Isı ve Işık 

Kimyasal reaksiyonlann hızı, ısı yoluyla aı1tırılabilrrıcktedir. 1 0°C'lik bir ısı 

yükselmesi reaksiyonun h1zını iki katına çıkartabilir (Goldstein ve Garber 1995). 

Dişierin kjmyasal beyazlatıhna hızını arttırn1ak amacıyla, yüksek yoğunluklu ışık 

kullanılnıası önerilrnektedir. Isıtıhrıış diş hekin1liği aletleri kullanarak peroksitin ısısını 

yük:sdtmek ve dolayısıyla diş beya'Zlatmayı hızlandırmak gibi yaklaşıınlar geçmişte 

kalnı!ştJr. (Greenwall 2001). Aşırı derecede ısıtma diş pulpasında geri dönülemez 

hasariara neden olabilmektedir, Gününıüzde yapılan çalışnıalar, dişierin farklı 

seviyelerde dalga boylan olan çeşitli ışık kaynaklarıyla eş zamanlı aydınlatıhnası ile 

peroksit beyaziatmasının hızlandırıp hızlandırmadığını araştırınaya odaklanmıştır. Bu 

kaynaklara; Quartz tungsten halojen (QTH), plazma ark lambalan, lazerler ve LED'ler 

(Light Emitting Diode-Işık Yayan Diyot) öınek olarak gösterilebilmektedir (Sulieman 

2005a; Wetter ve ark 2004). Diş beyazlatma süresince in vitro modeller kuHanıldığında 

baz! ışık kaynakları, pulpa ısısını dikkate değer miktarda arttırmıştır (Baik ve ark 2001: 

Eldeniz ve ark 2005). Sun, çalışmasında kullanılan ışık kaynağının, beyazlatma 

sürecindeki kinıyasal redoks reaksiyonlarını hızlandırmak ıçın peroksiti 

etkinleştirebileceğini söylemiştir (Sun 2000). Işık ile etkinleştirilmiş beyazlatma 

tedavilerinde kullanılan bazı ürünler, karoten ve manganez sülfat gibi genellikle renkli 

olan ve peroksit jeline enerji transferine yardımcı olduğu iddia edilen materyaller 

içermektedirler (Wetter ve ark 2004; Suliernan 2005a). 

Günümüze kadar yapılan çalışmalar ışık ile etkinleştirilen peroksit diş 

beyazlatma tedavilerinin etkinliğini göstermiştir (Smigel 1996, Nash 1999, Lu ve ark 

2001, Nakamura ve ark 2001 ,Greenwall 2001 ). Doğal olarak renklenmiş insan dişleri 

kullanılan bir in vitro çalışma da, çeşitli ışık kaynaklannın uygulannıası~ bazı 

beyazlatıcı malzemelerin, bt~yazlatrna etkinJiğini önemli ölçüde artınıştır (Luk ve ark 

2004 ). Aynı zaınanda bazı in vitro çalışınal ar, peroksit ışıkla aktive edildiğinde uygun 

kontrol koşullarında önemli derecede beyazlama miktarını arttırmıştır. Bu çalışmalarda 
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diş örnekleri yapay olarak; siyah çay, kahve, tütün ve kırmızı şarap gibi iç ve dış 

renkleşıne oluşturan içeceklerle renklerıdirilmiştir (Wetter ve ark 2004; Sulienıan ve ark 

2005b). 

2.4.4. Diğer Etkenler 

Beyaztatıcı maddenin yoğunluğu, serbesdenen oksijen oranı (Greenwall 2005), 

renkleşmenin yeri ve derinliği (Howard ı 992), rnateryalin bozulma oranı (Matis ve ark. 

ı 999) gibi etkenler beyazlatnıayı etkileyen faktörler arasında yer almaktadır. 

Detertraj ve polisaj işlemleri ile diş yüzeyindeki tüm birikintiler uzaklaştınlarak 

diş yüzeyi ternizlenmelidir (Goldstein ve Garber ı 995 ). 

İç renklenmelerin tipi ve başlangıçtaki diş rengi, diş beyazlatrrm tedavisinin 

sonuçlannda öneınli bir rol oynamaktadır. Hafiften orta dereceye kadar olan tetrasiklin 

renklenme1eri daha uzun süreli (2-6 ay arası) beyazlatma tedavilerine daha iyi cevap 

verirler (Haywood 2000a, Kugel 2002). Bununla beraber, daha ciddi tetrasiklin 

rcnklenmelerinin daha zor beyazlatıldığı gösterilmiştir (Haywood 2000a). Bazı 

araştırmacılar da daha koyu renk dişleri beyaziatmak için daha uzun süreler gerektiğini 

göstermişlerdir (Mahony ve ark 2003). Ayrıca; tetrasiklin renklenrneleri dişin kole 

bölgesinde görüldüğü ve renklennıe koyu gri, nıavi olduğunda da prognozun zayıf 

olduğu bildirilnıiştir (Haywood 2000b ). 

Sağlıklı dişler için, hasta tarafından %ı O' luk karbarrıid peroksit kullanılarak 

uygulanan bir diş beyazlatma çalışınası; peroksit kullanan bireylerin ~ô93' ünde ve 

kontrol grubunun o/o20' sinde vita renk skalasına göre 2 birimlik bir değişiklik 

olduğunu göstermiştir. (Niederman ve ark 2000). Geniş kapsamlı bir diğer in vivo 

çalışmanın sonuçları, dişierin daha sarı olması durumunda beyaziatmaya verilen 

cevabın daha iyi olduğunu göstermiştir. Bu çalışmada ayrıca, bireylerin yaşı ile 

beyaziatmaya verilen cevabın değeri arasında kayda değer bir ilişki bulunduğu, genç 

bireylerde daha yüksek oranda beyazlama sağlanmıştır. Bireylerin yaşı ve başlangıç diş 

rengi ile beyaziatmaya verilen cevap arasında bir ilişki mevcuttur. Başlangıç daha az 

sarılıkta diş rengine sahip yaşlı bireyler beyazlatma sonrasında daha az beyazlama 

gösterirlerken, başlangıç diş rengi daha sarı genç bireylerde ise en fazla beyazlama 

görülınüştür. Buna ek olarak, cinsiyet farklılığının veya kahve/çay tüketiminin diş 

beyaziatmaya verilen cevap üzerinde önemli bir etkisi olmamıştır (Gerlach 2001 ). 
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Pelikıl ve plağın diş yüzeyi üzerindeki varlığı, peroksit aktivitesini düşürecek 

etkiye sahiptir. Wattanapayungkul ve ark., diş yüzeylerinde bulunan pelikılın peroksitin 

stabilitesi üzerinde herhangi bir etkisi olnıadığını göstermişlerdir. (Wattanapayungkul 

ı 999). Gerlach ve ark., bireylere %6,5' lik hidrojen perok"it kullandırdıklan bir diş 

beyazlatnıa çalışmasında beyazlatnıa öncesi fırçalamanın etkisini değerlendirmişlerdir. 

Bu çalışmanın sonuçları beyaziatınanın hemen öncesinde diş fırçalamanın beyazlama 

derecesi üzerinde etkisinin düşük düzeyde olduğunu ileri sünnektedir (Gerlach 2002b ). 

Diş beyazlama miktarını etkileyen dışsal faktörler lekenin cinsi, dişin başlangıç 

rengi ve bireyin yaşıdır (Joiner 2006). Ayrıca literatürlerde beyazlatma uygulamalarının 

bazı yan etkileninden de bahsedilmektedir (Seghi ve Denry ı 992; Tam ı 999a; Addy 

2002). 

2.5. Diş Beyazlatma Tedavisinin Yan Etkileri 

2.S.l.Yerel Yan Etkiler 

2.5.1.1. Diş Hassasiyeti 

Diş hassasiyeti beyazlatma uygulamalarının en belirgin yan etkilerindendir (Tam 

ı 999b; Haywood 2000a). %ı O karbarnit peroksit içeren beyazlatma ürünleriyle yapılan 

çalışmalarda hastaların %ı 5-65' i artan bir hassasiyetten söz etmektedir (Hay\vood ve 

ark. 1994; Schulte ve ark. ı 994; Leonard ve ark. ı 997; Tam ı 999a). Beyazlatma için 

hidrojen peraksitin ısıyla aktive edildiği çalışmalarda da diş hassasiyetleri görülmüştür 

(Co hen ve Chase ı 979; Nathanson ve Parra 1987). Dişlerde oluşan hassasiyetİn 4 gün 

boyunca devam ettiği ifade edilmiştir (Co hen ve Chase 1979; Schulte ve ark. 1994 ). 

Restorasyon bulunan dişiere uygulama yapıldığında bu dişlerde restorasyon 

bulunmayan sağlıklı dişiere oranla daha çok hassasiyet görüldüğü bildirilmiştir (Gökay 

ve ark. 2000). 

2.5.1.2. Mine ve Dentİn Dokuları Üzerine Etkileri 

Beyazlatma tedavisinin mine yüzeyine etkileri ile ilgili yapılmış birçok çalışma 

bulunmaktadır. Bazı çalışmalarda hidrojen peraksitin mınenın kimyasal 

kompozisyonunu değiştirmedİğİ görülürken (Haywood ve ark. ı991), bazı çalışmalarda 

hem minenin hem dentinin kalsiyum-fosfat oranını belirgin bir şekilde azalttığuıı 

göstermişlerdir (Lewinstein 1994; Goldstein ve Garber 1995; Rotstein ve ark ı 999). 

Beyazlatma ajanlarınca oluşturulan demineralizasyonun tükürük komponentlerinin 
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absorpsiyonu ve çökelmesi ile tamir edilebilmektedir (Amaechi ve Higharn 2001; A ttin 

ve ark. 2003). 

Bu ajanlar, diş rengini ağartınada etkili olmalarına rağmen kullanımları; dentin 

geçirgenliğinin artması, diş yapısında değişiklikler, ekstemal servikal kök rezorbsiyonu, 

restorasyonlarda mikrosızıntı, kompozit reçinelerin bağlanma dayanımında (Crim 1992; 

Stokes 1992; Titley 1993; Chng 2002) ve kırılına dirençlerinde azalma gibi 

komplikasyonlara yol açabilrnektedir (Teptoranintra 2001). 

Dentİn dokusu, dişin pulpasını saran mineralize bir bağ dokusu olduğu 

bilinmektedir. Başlıca yapı elemanları; pulpadan mine-dentin sınırına kadar uzanan 

pulpal basınca bağlı olarak dışarı ya da içeri doğru hareketlilik gösteren dentİn sıvısı ile 

dolu olan dentin tübülleri, dentİn dokusunu oluşturan odontoblast hücreleri ve uzantıları 

olan Thomes lifleri, tübüllerin çevresindeki hipermineralize dentinle kaplı peritübüler 

dentİn ile tübüller arasında daha az mineralize dentin kısrru olan intertübüler dentİnden 

oluşmaktadır. Yapılan çalışınalarda hassas dentinde hassas olmayan dentine göre daha 

geniş ve daha fazla açık dentİn tübülü olduğu saptanrnaktadır. Bu bulgular, dentİn 

yüzeyinde daha fazla ve daha geniş dentin tübülünün uyarı iletimi olasılığını ve ağrı 

iletimini arttırdığını göstermektedir (Absi ve ark. ı 987; Addy 2002) 

Peroksit içeren beyazlatma ajanlarının dentİn dokusuna penetre olduğu ve 

fibroblast mekanizmasını baskıladığı görülmektedir (Fat ve ark. 1991 ). Ayrıca leke ve 

renklenınelerin giderilmesiyle dentİn tübüllerinin açıldığı ve diş hassasiyetinin 

tübüllerdeki sıvı hareketi ile arttığı da bilinmektedir (Addy 2002). 

2.5.1.3.Sement Üzerine Etkileri 

Ev tipi beyazlatma ajanları kullanılan uygulamalarda sementin etkilenmediği 

çalışmalarda görülmektedir (Murphy ve ark. 1992, Rotstein ve Friedman ı 99 ı). 

Scherer'in ı 991 yılında ev tipi beyazlatma sistemi ile yaptığı çalışmada sement yüzey 

morfolojisinin bozulmadığı görülmüştür. 

2.5.1.4.Pulpa Üzerine Etkileri 

Genellikle, beyazlatma aktİvasyon işlemlerinde bahsedilen ıs1 artışı diş 

yüzeyinde olduğu gibi pul pa odasında da olabilmektedir. Uygulanan beyazlatıc ı jel ısıya 

karşı birizolatör gibi davranmaktadır. Lazer (diod laser 30sn, 3W, 830nm) dişe direkt 

olarak uygulandığında pul pa ısısında 16°C'lik bir artış olurken, aktİvasyon sırasında jel 
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kullanıldığında puldada 8, 7 °C' lik ısı artışı olmaktadır (Sulieman 2005a). Isı artışının 

miktarı ayrıca jellerdeki renk pigmentlerinin miktarı ve çeşidine bağlıdır (E ldeniz ve ark 

2005). ~.Jyborg ve Brannstrom klasik deneylerini yaptıklarından beri, pulpa içi ısı 

artışının pulpanın patolojik değişimlerine ve pulpal nekrozlara neden olduğunu 

raporlaınışlardır (Nyborg ve Brannstrom 1968). Hayvanlar üzerinde yapılan bir 

çalışmanın sonucunda pulpa içi ısıda 5,5 °C' lik bir artış, limit değeri olarak kabul 

edilınektedir ve bu değer geri dönüşünıü olmayan pulpa hasarına yol açnıamak için 

aşılmamalıdır (Zach ve Co hen ı 965). 

Birçok araştırmacı tarafından in vitro koşullarda yapılan deneylerde de, çeşitli 

peroksit ürünlerine ve çözeltilerine ı5-30 dakika maruz bırakılnıa sonrasında~ düşük 

seviyelerdeki peroksitin çekilmiş dişierin pulpa hücrelerine nüfuz ettiğini göstermiştir 

(Thitinanthapan ve ark ı999; Slezak ve ark 2002; Joiner ve Thakker 2004). Bu 

araştırmalara göre, ölçülen peroksit seviyeleri, pulpa hücrelerinin inaktivasyonunu 

başlatmak için yeterli değildir ve pulpa dokusuna bir zararı yoktur (Joiner ve Thakker 

2004). Pulpa odasındaki peroksit miktarının uygulanan peroksitin konsantrasyonuna 

bağlı olduğu bildirilmektedir (Gökay ve ark. 2000). 

2.5.1.5.Dişeti Üzerine Etkileri 

Beyazlatma tedavisinde en yaygın görülen yan etkilerden biri de diş eti 

iritasyonudur. Taşıyıcıların neden olduğu mekanik iritasyonun yanı sıra beyazlatma 

ajanlarının dokularda meydana getirdiği kimyasal iritasyondan da söz edilebilir 

(Goldstein ve Garber 1995). 

2.5.1.6.Yüzey Sertliği ve Aşınma Direnci Üzerine Etkileri 

Mine yüzey sertliği beyazlatma uygulamaları ile etkilennıemektedir (Zalkind ve 

ark. ı 996, Kelleher ve Roe 1999). Ancak bazı çalışmalarda da %1 O'luk karbarnit 

peroksit kullanıldığı zaman mine yüzey sertliğinde azalmalar görülmektedir. Bu tip 

durumlarda florid uygulaması ile minenin remineralizasyonu artırılmaktadır. Sertliğin 

azalması mineden mineral kaybının yansımasyla ortaya çıkmaktadır ve sonuçta da 

aşınma direnci azalmaktadır (Seghi ve Denry ı 992). Araştırmacılar sonuçta kınlma 

dayanıklılığında da bir değişiın olduğunu belirtmektedirler (McCracken ve ark. I 996). 
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2.5.1. 7.Restoratif Materyaller Üzerine Etkileri 

Bazı çalışmalar beyazlatma ajanlarının kompozit, cam iyonorrıer gibi restoratif 

materyaller üzerine herhangi bir etkisinin olmadığını söylerken (Hafez 20 ı O), bazılan 

da restoratif materyallerin yüzeylerinde bir takırn değişikliklere sebep olduklarını 

söylemektedirler (Ro binson ve ark. ı 997). 

Ev tipi beyazlatma uygulaması sonrasında seramiklerde yüzey pürüzlülüğünde 

artışla birlikte diş yüzeylerinde plak birikimi de artmıştır. Bunun sonucu olarak da 

sekonder çürük ve periodontal problemler meyadana gelmektedir. Ayrıca seramiklerin 

dokularını bozarak estetik görüntüde de problemler rneydana getirmektedirler (Zaki ve 

Fahmy 2009). Yapılan bir çalışmada da ev tipi %10 ya da %ı6 konsantrasyonlu 

karbarrıit peroksit içeren beyazlatma materyallerinin 126 saatlik kullanımında 

seramiklerin yüzey pürüzlülüğünün etkilenmediği rapor edilmiştir (Oirique ve ark 

201 ı). 

2.5.2. Genotoksisite ve Karsinojenite Açısından Etkileri 

Hidrojen peroksit değerlendirildiğinde direkt teması halinde bakteri veya hücre 

kültürlerinde genotoksik yani; genler üzerinde toksik etkisi olan bir madde olduğu 

gösterilmektedir (ECETOX; Li ı 996). Peroksitin, hidrojen peroksiti su ve oksijene 

parçalayan ve hücreleri koruyan enzim olan katalaz ya da metabolik enzimler 

(ribonükleaz, fosfataz, lipaz, glikozidaz, peroksidaz vb.) ile birlikte bakteri veya hücre 

kültürlerine uygulandığında bu genotoksik etkilerinin azaldığı ya da ortadan kalktığı 

görülmüştür. Hidrojen peraksitin sistemik genntoksik etkileri hayvanlar üzerinde 

araştırıldığında herhangi bir mutajenite yani; herhangi bir mutasyona sebep olabilme 

bulgusu ortaya çıkmanuştır. Hidrojen peroksitten oluşan hidroksil radikalleri, 

perhidroksil iyonları ve süperoksit anyonları DNA' ya atak yapına özelliğine sahiptirler 

ve hidrojen peraksitin genotoksik potansiyeli serbest radikallerin DNA' ya 

ulaşabilmesinden kaynaklanmaktadır. Bu da metabolik enzimler varlığında hidrojen 

peraksitin neden genotoksisiteyi uyardığını göstermektedir. Karbarnit peroksit içeren 

beyazlatma ajanları belirli bakteri suşlarına karşı mutajenik özellik göstermekte~ 

bazılarında ise eklenen enzimler bu mutajenik özellikleri göstermesini engellemektedir. 

İn-vivo çalışmalarda karbarnit peroksite maruz b1rakıldıktan sonra kemik iliği 

hücrelerinin mikroçekirdek ve kardeş kromatidierinde herhangi hir genotoksik etkiye 

rast! anmamıştır (Dahi ve Pallesen 2003 ). Çalışmalar hidrojen peraksitin zayıf lo kal 
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karsinojenik yani; kansere sebep olabilecek etkisinin bulunduğunu da göstermektedir 

(Ito ve ark. 1982; Takahashi ve ark. I 986; Costa Filho ve ark. 2002). Mekaııizrnası tarrı 

olarak belirli olmamakla birlikte, hidrojen peroksitten oluşan serbest radikaEerin 

genotoksik etkisi olduğu unutulmamalıdır. Hidrojen peroksitin bir tümör destekleyici 

olarak hareket edebilmektcdir (Klein-Szanto ve Slaga 1982, Weitznıan ve ark. 1986). 

Uluslararası Kanser Araştırma Birliği (International Ageney on Research on 

Cancer) hidrojen peroksitin, hayvanlar üzerindeki karsinojenitesi ile ilgili kanıtların 

linıitli olduğunu, insanlar üzerindeki karsinojenitesi ile ilgili kanıtların ise yetersiz 

olduğunu bildirmiştir (IARC 1999). %3,6 oranına kadar hidrojen peroksitin genotoksik 

potansiyelinin değerlendirildiği çalışmada tütün kullananlarda, alkol kullananlarda veya 

genetik yatkınhğı olanlarda ağız kanserlerinde bir aıtış olduğu görülmüştür (SCCNFP 

ı 999). 

2.5.3. Genel Sağlık Üzerine Yan Etkiler 

Diş beyazlatına uygulamalarının risklerinin ve olumsuz etkilerinin 

belidenebilmesi amacına odaklanan klinik çalışmalar henüz yapılamamaktadır. Doğru 

sonuçlara ulaşılabilmesi için çok sayıda birey üzerinde çalışınalar yapılmalıdır. Yeterli 

katılııncı sayısına ulaşılamadığı için ve çoğu çalışmanın bir kontrol grubu olmadığı için 

beyazıatmanın genel yan etkileri değerlendirilernenıektedir (Bjerre ve LeLorier 2000). 

Bahsedilen bütün etkiler üzerinde tükürüğün önemi büyüktür. Çünkü tükürük bu 

etkiterin herrı yerel hem de genel olarak etkilenmesinde önemli rol almaktadır. 

Tükürüğün; ağız içi ve dişleri yıkayarak lokal olarak, beyaziatmadan sonra tükürüğün 

yutulmasıyla da genel olarak etkileri bulunmaktadır (Li ve ark. 1996; Dahi ve Pallesen 

2003). 

2.6. Tükürük 

Sindirim fonksiyonunda rolü olan ve birçok fonksiyonel immün maddeyi içeren 

tükürük oral kavite ve tüm organizma için önemli bir akışkan olduğu bilinmektedir. 

Büyük tükürük bezleri (parotis, submandibular, sublingual) ve ağzın farklı yerlerine 

dağılmış ( damak, yanak, dudak, dil) minör tükürük bezleri tarafından salgılanan tükürük 

(Edgar 1992, Kaya 1997), makromoleküller ve su olmak üzere iki ana komponentten 

oluşmaktadır. Uyarılmış, karışık tükürük, 1%99-99,5 oranında su içermektedir. Geri 

kalan %1' lik kısmını ise; proteinler, glikoprotein! er, lipidler gibi büyük organik 
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moleküler ile glikoz, üre, aminoasitler gibi küçük nıoleküller ve kaisiyuın, magnezyum~ 

sodyum, potasyum, klorür, fosfat gibi elektrolitler oluşturmaktadır. Tükürükte; amilaz, 

karbonik anhıdraz~. lipaz fosfataz gibi enzimler de bulunnıaktadır (!Y1andel1980). 

Noımal tükürüğün renksiz, transparan, viskoz ve tatsız olduğu bilinmektedir 

(Diaz-Amold 2002). Tükürüğün yoğunluğu 1003---1009 g/ml arasında değişmektedir. 

Hipotoniktir, viskozitesinin de 19-35 mPa.s (nı.ilipaskalsaniye) aras~nda olduğu 

bilinmektedir. Pityalin, musin, rodanürler, glikoproteinler, maltaz, mukopolisakkarit 

tükürüğün organik maddelerini oluştunnaktadırlar. Tükürükte, amilaz, muramidaz 

(lizozim\ laktoferrin, maltaz, alkalen ve asit fosfataz, adenozin trifosfataz, peroksidaz, 

laktoperoksidaz, kalikrein, laktik dehidrogenaz gibi enzimler yer almaktadır (Edgar 

1992; Diaz-Arnold ve Marek 2002). 

Ttiklirük bezleri, müsine özgü boyaları tutup tutrnadığına göre müköz~ seröz ve 

karışık olmak üzere üç tipe ayrılmaktadırlar. Sublingual, palatal, bukkal bezler ınüköz 

salgı yapmaktadırlar. Müköz bezlerde, alveolü döşeyen hücrelerin sitoplazmalan nıüsin 

boya alırlar ve bu bezlerin salgılarının nıüsinden zengin olup viskoziteleri yüksek 

olduğu bilinmektedir. Bu salgı daha çok mukoza kayganlığını sağlan1aktadır. Mukozayı 

koruyucu özelliği bulunmaktadır. Seröz bezlerde hücreler küçük olup müsin boyalanın 

almaınaktadırlar. Salgıtarı daha fazla su içermektedir. Parotis salgısı sulu olduğu için 

gıda maddelerini ıslatıp yumuşatmaktadır. Kanşık bezlerde her iki tipte hücre 

bulunmaktadır. Submandibuler bezde seröz hücreler, sublinguai bezde müköz hücreler 

daha fazla bulunmaktadır. Minor tükürük bezleri seröz, nıüköz veya karışık asiniler 

içermektedirler (Diaz-Arnold ve Marek 2002). 

2.6.1. Tükürük Salgılanmasını Etkileyen Faktörler 

Tükürük salgılanmasında gerek akım hızı gerekse şimik özellikleri yönünden 

büyük farklılıklar olabilmektedir. İstirahat anında, yani herhangi bir uyaran yokken 

tükürük ancak ağız mukozasının nemliliğine yetecek kadar az salgılanmaktadır. 

Tükürük salgı hızı ve şimik yapısı~ yaş, cins, uyku, diyet, dehidratasyon, emosyonel 

etkenler, infeksiyon hastalıkları, sinir sistemi hastalıkları, kullanılan ilaçlar ve 

uyaranların cinsi ve uygulanış şekli gibi durumlara göre değişiklik göstennektedir. 

Çiğnerne etkinliği, tükürük salgısında en kuvvetli stimülandır. Koku, tat kadar şiddetli 

uyaran etkisi yapmaktadır (Kaya 1997; Hurnplırey ve W illiarnson 2001; Alrneida ve 

ark. 2008). 
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Tükürük salgılanmasi 6- ı 4 yaş arasında en fazladır. 20 yaşından sonra salgı 

azalrrmya başlamaktadır. 60 yaş civarında akıın hızı ortalaına 0,025 mildakika -- 0,034 

nıl/dakikadır. Erkeklerde salgı daha fazla olmaktadır (Kaya 1997, Humphrey ve 

Williamson 200 1 ). 

2.6.2. Tükürüğün Görevleri 

Sindirİnı işleminin başlangıcı ağızda olmaktadır. Tükürüğün ana görevi 

yiyeceklerin sindirilmesine yardım etmek ve sindirira kanalının giriş bölgesinin 

korunmasıdır. Gıdaların çiğnenmesi sırasında, gıdaların ufalanması, kimyasal olarak 

parçalanrnası ve lokmanın özofagusa taşınmasında yardımcı olmaktadır. Ağızda 

çiğnenerek küçültüln1üş besinler tükürük musiııi yardınıı ile yumuşak kıvamlı bir kitle 

şekline dönüşnıektedirler. Gıdalar sulandırılıp kaygan şekle geldiklerinden yutma daha 

kolayiaşmış olmaktadır. Tükürükteki müsin, ufalanan parçaları birbirine yapıştırarak 

yutulabilir hale getiımektedir. Ağız kuruluğu olan kişilerde yutmanın zorlaştığı 

bilinn1ektcdir (Tabak 1990; Kaya ı997; Humphrey ve Williamson 200ı; Amerongen ve 

Veennan 2002; Pedersen ve ark. 2002). Tükürük yapısında bulunan pityalin (amilaz), 

karbonhidrat sindirirninde önemli rol oynamaktadır. Dilin posterior kısmındaki von­

Ebner bezlerinden salgılanan lipaz da trigliseritlerin parçalanmasında görev almaktadır. 

Fazla miktarda alınacak yağlı diyet sonrası, pankrcatİk li paz ile birlikte salgı miktarında 

artış görülmektedir (Mandel ı 987; Kaya ı 997; Humphrey ve Williamson 200 ı; 

Amerongen ve Veerman 2002; Perlersen ve ark. 2002). 

Tükürüğün organizmanın su gereksinimini sağlamasında öneınli etkisi olduğu 

bilinmektedir. Ağız ve boğaz ınukozasının kuruması susuzluğa ve dolayısıyla su 

içilmesine neden olmaktadır. Sağlıklı organizmada bu durum geçerlidir .. Bukkal ve 

faringcal mukozanın yeterince ısiatılması koruyucu yönü yanında, konuşma yönünden 

de gerekli olmaktadır (Tabak ı 990; Perlersen ve ark. 2002). 

Tükürük yapısında mikroorganizınaların çoğalmasını engelleyen ve mukozayı 

infeksiyonlardan koruyan birçok madde yer almaktadır. Bunlardan birisi, asiner hücre­

lerden salgılanan peroksidaz ve duktal sistemden salgılanan iyodittir. Peroksidaz, 

bakteriyel proteinlerdeki tirozini parçalaınaktadır. Tükürükteki diğer antibakteriyel pro­

tein, lizozimdir. Lizozirn, bakteriyel hücre ınembranının polisakkaritlerini hidrolize 

ederek etki göstermektedir. Bir çok mikroorganizmanın destrüksiyonunda yani 

yıkınıında ve inhibisyonunda önemli göreve sahiptir. Normal olarak tükürük bezlerinde 
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aminopeptidaz, histakimyasal yöntemlerle gösterilrniştir. Oral kavitedeki bradikinin gibi 

fizyolojik olarak aktif peptitlerin inaktivasyonunda rol oynayabileceği ileri sürü lmüştür. 

Oral kavite hastalıklarında bu enzimin aktivitesi artmaktadır. Çeşitli ağız hastalıklarında 

enzim aktivitesi değişiklik göstermektedir. Diğer bir savuntna elemanı tükürük 

immunglobulinleridir (lg). Burada IgA daha önemlidir. Bezlerin stromasındaki bağ 

dokusunda yer alan plazma hücrelerinden salgılanan lgA mukozanın dış yüzeylerini 

nıikroorganizmalara karşı korumaktad1r. Tükürükte IgG ve IgM de görülmektedir. 

Demire bağlı protein olan laktoferrin de antibakleriyel özellik göstemıektedir. Parotis ve 

submandibuler bezlerin seröz hücrelerinde immunofloresan yöntemlerle lokalize 

edilebilmiştir. Tükürüğün, sayısız antibakteriyel etkinliğinin yanında non-karyojenik 

mikrofloraya ait bazı bakterilerin üremesine olan katkısı ilginçtir (Cowman ve ark. 

1979; Pollock ve ark. 1987; Kaya 1997; Humphrey ve Williamson 2001; Arnerengen ve 

Veerman 2002,). 

Tükürük ağız temizliği ve diş sağlığında önemli rol oynamaktadır ve oral 

kavitede optimum düzeyde tükürük salgısı olmalıdır. Tükürük bakteriler üzerine 

bakteriostatik ve bakterisit etki gösterdiğinden ağız kokusuna neden olan bakterilerin 

üremesini engellemektedir. Ayrıca tükürük azlığında karbonhidratların fermantasyonu 

ile oluşacak asit dişierin çürümesine de yol açmaktadır. Tükürük dişler arasındaki 

yemek artıklarının çözerek ağız temizliğine katkı sağlamaktadır. Salgılanma hızının 

dişierin yüzeylerinin mekanik olarak temizlenmesinde payı büyüktür, yapısındaki 

glikoproteinler dişin mine tabakasında bir ağ oluşturmaktadırlar. Mikroorganizmalar 

karbonhidratların fermantasyonuna yol açarak asit ve dekstranları ortaya 

çıkarmaktadırlar. Asitler mine tabakasında demineralizasyon yaparak çürüğü 

oluştum1aktadırlar. Dekstran, bakteriler için besin kaynağıdır. Ağızda asiditenin 

görülmesinde diyet, tükürük pH'ı ve tamponlama özelliği amonyak ve üre miktarları 

rol oynamaktadır. Tükürükle salgılanan bikarbonat tamponlama görevi ile çürük 

oluşmasını engellemektedir. Tükürükteki karbonik asit-bikarbonat sistemi ve daha az 

olarak da fosfat ve proteinler tamponlama görevlerini sağlamaktadır. Çürük olmayan 

kişilerde tamponlama özelliği daha yüksek bulunmuştur. Tükürükteki amonyak ve üre 

diş çürümelerine karşı nötralizasyon yolu ile etki yaparken, kalsiyumunun yüksek 

düzeylerde bulunması çürük oluşumunu engellemektedir. inorganik fosfat ise, çürük 

oranı fazla olan bireylerde daha yüksek bulunınuştur. Tükürükteki kalsiyum/fosfat 

oranının dişierin reminerealizasyonunda etkili olduğu, dolayısıyla çüıüğün 
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önlenmesinde önemli bir rol oynadığı ileri sürülmüştür (Kaya 1997; Hurnphrey ve 

Williamson 2001; Amerongen ve Veerman 2002; Diaz-Aınold ve Marek 2002; 

Pedersen ve ark. 2002). 

2.6.3. Tükürüğün Ağız-Diş Sağlığı Açısından Diagnostik Amaçlı K ullanımı 

2.6.3.1. Tükürük Akış Hızı 

Tüm tükürüğün dakikada mililitre cinsinden eşik değerleri, tükürük akış hızını 

vermektedir. Hastanın tükürük akış hızı değişiklikleri, ağız sağlığı hakkında güvenilir 

bir indikatördür. 

Tükürük akış hızı ölçümleri: çürüklerin koruyucu ve restoratif tedavisinde, diş 

çürüğü bulunan hastalarda uygulanacak tedavinin ağız sağlığını nasıl etkileyeceğinin 

değerlendirilmesinde, korunmasız diş yüzeyleri olan hastalarda, düzenli medikal tedavi 

alan yaşlı hastalarda, depresyon tedavisi gören, Sjögren Sendromu olan ya da özellikle 

baş-boyun bölgesine tedavi amaçlı radyasyon uygulanan hastalarda yapılmalıdır 

(Axelsson 2000). 

Tükürük salgısındaki enzimler ve elektrolitler tükürük akış hızına bağlı olarak 

artabilmektc veya azalabiliınektedir (Kaya ı 997, Humphrey ve Williamson 200 ı). 

Tükürük salgısı azalması ile tükürük içindeki koruyucu enzimler, antimikrobiyal 

n1addeler azalmaktadır. Klinik olarak ise tükürük salgısında azalrna meydana geldiğinde 

çatlamış, kuru ve desquarnatif dudaklar, kuru, eritemli ve yarıklı dil, angüler şelitis, 

mukositis ve oral ülserasyonlar görülebilmektedir (Reijden ark. ı 999). Yani tükürüğün 

azalınası sonucunda oral mukoza fiziksel, kimyasal ve mikrobiyolojik etkeniere karsı 

dirençsiz hale geldiği rapor edilmektedir (Hashimi 200 ı). 

2.6.3.2. Tükürük Tamponlama Kapasitesi 

Tükürük pH'ını etkileyen iyonlar bikarbonatlar, karbonik asitler, fosfatlar ve 

tükürük proteinleridir. Normalde tükürüğün pH'ı 6,5-7,5 oranındadır. Diş yüzeyindeki 

sıvının, hidroksiapatite göre doymamış olduğu ve mineden kalsiyum ve fosfatın 

ayrılmasına izin veren değere kritik pH değeri denir. Bu değer 5,5 ve bunun altındaki 

pH' lar olarak bilinmektedir. Kritik pH'ın altında diş minesinden çözünıne 

başlamaktadır. Bu da diş çürüklerinin başlanıası için önemli bir nedendir. pH tespiti 

indikatör ve elektriksel yol ile yapılabilınektedir (Gao ve ark. 2001). 
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Tamponlama kapasitesi, ortama asit ve baz ilave edildiğinde, çözeltinin pH 

değişikliğine karşı direnme yeteneğidir. Tükürüğün yeterli tanıpanlama kapasitesine 

sahip olması, diş çürüklerini önlemede önemli bir faktördür. Tükürüğün tamponlama 

kapasitesini arttırabilmek için diş macunları, gargaralar ve tükürük salgısını arttırıcı 

sakız, kraker vb. maddeler kullanılmalıdır. Istırahat halinde önerrıli tanıponlayıcı 

elemanlar inorganik fosfatlarken, uyarılmış tükürükte karbonik asit- bikarbonat sistemi 

devreye girmektedir. Bikarbonat iyonu arttığı için tamponlama kapasitesi daha yüksek 

değerlerdedir (Axelsson 2000). 

Tükürüğün tamponlayıcı komponentleri, bakteri plağına diflize olabilmekte ve 

asit üretimini direkt olarak nötralizc cdebilmektedirler. Tükürük akışı yeterli olduğu 

sürece, nötral pH değerlerinin devamlılığı sağlanmakta ve dişlerin, asitlerden, gastrik 

rt~fludan, yemeklerden ve asidik tarzda içeceklerden, ağız ve özafagus yollarının 

korunduğu gibi korunması söz konusu olmaktadır (Hall 1993 ). 

2.6.3.3. Mikrobiyolojik Testler 

İnsanların ağız florasında stafilokoklar, streptokoklar, koliform bakteriler~ 

spiroketler, fusiform bakteriler, spiriller ve vibriolar vb. gibi 200-300 çeşit bakteri 

bulunmakla birlikte en fazla bulunan ınutans streptokok ve laktobasillerdir (Meşe ve 

Meşe 2005). 

Tükürüğün bir diğer özelliği antimikrobiyal özelliğidir. Tükürük içerdiği 

lizozim, laktoperoksidaz, salgısal immunglobulin A gibi enzimleri sayesinde oral 

enfeksiyonların kontrolüne yardımcı olmaktadır (Özcan ve ark. 2011). 

Plak ve diş mine tabakası arasındaki pH' ın 5,5 veya daha altına düşmesi 

tükürük ile dengelenemeyince oluşan laktik asit minede erimeye Ca ve P04 iyonlarının 

ayrışmasına sebep olmaktadır (Gao ve ark. 2001). Bu aşamada bakteriyolajik örnekler 

alındığında diğer bakterilere oranla mutans streptokokları sayısında çok önemli artış 

görülmektedir. Lezyon iledeyip kavite oluştuğunda aynı zamanda laktobasiller de 

görülmeye başlamaktadır. Lezyonlar daha da iledeyip klinik çürük görülmeye 

başlandığında ise nıutanslar azalmaya laktobasiller artmaya başlamaktadır. Mutans 

streptokokları çürük oluşumunda etkin bir rol oynadığından sayısının belirlemnesi sık 

kullanılan çürük aktivite testlerinden biridir. Etkenin ortaya konması yani mutans 

streptokokları varlığının bilinmesi hastanın bilgilendirilerek çürük oluşumundan 
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korunınasında ve başlarnış çürüklerin ileriernesinin yavaşlatılınasında işe yaramaktadır 

(Ollila ve ark. 1997). 

2.6.4. Tükürüğün Diagnostik Amaçlı Diğer Kolianun Alanları 

Tükürük kolay elde edilebilınesi, elde edilnıe yönteminin ucuz olması ve 

miniınal infeksiyon riski taşıması, sağlık personeline ihtiyaç duyulinadarı hasta 

tarafından kolaylıkla elde edilebilmesi ve değerlendirilmesinin hasta tarafından evde 

yapılabilme iınkanı nedeni ile, çeşitli hastalıkların tanısında ve tedavisinin 

değerlendirilmesinde kolaylıkla kullanılabilmektedir (Kaufman ve Lamster 2002). 

Yapılan çalışmalarda; nitrit ve ürik asit gibi tükürük biyomarkerlarının yanı 

biyolojik belirteçlerin ölçümünün heınodiyalizin etkinliğinin ölçülmesinde alternatif bir 

ölçüın yöntemi olabileceğinj belirtiln1İştir (Blicharz ve ark. 2008). İnsan tükürüğünde 

üre olduğu ilk defa 1841 de Wright tarafından bildirilmiştir. Tükürükte artmış ürenin 

bulunmasının böbrek hastalığını gösterdiğini ileri sürülmüştür. Diyalize giren 

hastalardan diyalize girmeden aldıkları tükürük örneklerinde sağlıklı bireylere oranla 

artmış ürik asit seviyesini saptannuştır (Meucci ve ark. 1998). 

Tükürük akış hızı, pH, tarnponlama kapasitesi, laktobasil ve mantar 

konsantrasyonunun tükürük bezlerindeki hipofonksiyonu gösterebileceğini belirtilmiştir 

(Sreebny ve Zhu 1996) Sjögren Sendromu'nun teşhisinde tükürükteki sitokin, 

interlokin-2 (IL-·2) ve interferon (IFN) seviyelerininden ve serum antijenlerinden anti 

Ro/SS-A and anti La/SS-B değerlerinin saptanmasının yeterli olacağı savunulmaktadır 

(Sreebny ve Zhu 1996, Hu ve ark 2007). 

Bir diğer çalışmada egzersiz, stresli duıum gibi kalp atım hızının arttığı 

dururrtlarda tükürükte a-amilaz seviyesinde artma saptannu ş ve kalp atım deği~ imlerinin 

başarılı bir şekilde saptanabileceğini belirtilmiştir (Chatterton ve ark. 1996). Dengesiz 

hipertaıısiyonlu hastaların tükürüklerinde, yüksek lizozom seviyesinin saptandığı 

çalışmalar da bulunmaktadır (Qvaınstrom ve ark. 2008). Kardiyovasküler 

rahatsızlıklarda kişilik özelliklerinin öneminin incelendiği bir çalışmada~ tükürüğün 

kolay elde edilebilir örnek olma özelliği değerlendirilerek tükürük kortizol seviyesi 

araştırılmıştır (Whitehead ve ark. 2005). 

Tükürükte HIV antikodarını enzim bağlantılı florosan tahlil ile araştırılınış 

(ELF A) ve souçları Westem B lot test yöntemi ile kontrol edilmiştir. HIV pozitif 
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hastalarda virüsün tükürükten izole edilebildiği ve tükürüğün hastalığın teşhjsinde 

kullanılabileceği belirtilmiştir (l\1artinez ve ark. 1999). Çeşitli hastalıkların tanısı 

aınacıyla tükürükten birçok bakteri ve virüs izole edilebilmektedir. Helicobacter 

Pylori'yi teşhis etınek amacıyla tükürtikte PCR (Polin1erase Chain Reaction) yöntenli 

ile araştırma yapılnıış ve serum oranlarına yakın sonuç elde edilıniştir (Li ve ark. 1996). 

Oral kavitede bulunan bakteriler ve rnantarlar da tükürükten izole edilerek 

incelenebilmektedir. Oranlarına göre koruyucu önlemler alınabilmektedir (Hicks ve ark. 

1998). Hepatit A virüsü (I-fA V) ve hepatit B viıiisünün (HBV) teşhisi amacıyla tükürük 

I gM ve IgG antikodarının araştırıldığı çalışmada tükürüğün HA V' ın tanımlanmasında 

başarıyla kullanılabileceğini belirtilmiştir (Parıy ve ark. 1989). IIepatit B )'Üzey 

ant~ieninin tükürükte araştırıldığı çalışma ise HBV teşhisinde başarılı sonuç vermiştir 

(Chaita ve ark. 1995). Kızanuk, kızamıkçık ve kabakulak antikodarının tükürükte serunı 

seviyesine yakın olarak saptanabildiği ve bu oranların güvenilir ve kolay bir şekilde 

kullanılabileceği de belirtilmiştir (Thieme ve ark. 1994). 

Diğer doku sıvılarına benzer şekilde tükürükten de ilaç taraması 

yap1hıbilınektedir. İlacın tükürükte saptanabilmesi için tükürük serumdan tükürük 

bezlerine ilerleyebilmeli ve oradan da salgılanmalıdır. Bu yüzden araştırılacak ilacın 

fizikokinıyasal özellikleri öneınlidir. ilacın molekül büyüklüğü, yağda eriyebilirliği, 

iyonizasyon, tükürüğün pH' sı ve ilacın proteine bağlanabilme özelliği önemlidir 

(Drobitch ve Svensson 1992, Siegei 1993). 

Tükürük, hastanın hormorral rahatsızlığının teşhisi amacıyla hom1on miktarının 

tespitinde kullanılabilmektedir. Yağda eriyebiiirliklerine bağlı olarak kortizoller 

t:ükürükten kan seruın seviyesine çok yakın bir şekilde izole edilebilmektedirler (Vining 

ve McGinley 1986). Yapılan bir çalışrnada tükürük aldosteron seviyesini kan serum se­

viyesine oranını 0,96 şeklinde saptanmış ve teşhis için kullanılabileceğini belirtilmiştir 

(Mc Vi e ve ark. I 979). En kullanışlı alan olabilecek diyabet hastalarının tükürüklerinden 

insülin seviyelerinin ölçebilebilmesi amacıyla yapılan çalışrnada. insüJin düzeyini 

tükürükten radyoimmünoessay tekniğiyle saptamaya çalışılmış ve sonucun kan senım 

düzeyine oranının 0,74 olduğunu açıklanmıştır. İnsülinin kan serumunda maksimum 

seviyeye ulaşınasından 30 dakika sonra tükürükte n1aksimum seviyeye ulaştığını 

belirtilmiştir (Fekete ve ark. 1993). Hastalar tarafından pratik olarak kullanılabilecek 

tükürük testleri için ileri çalışmalar gerekmektedir. 
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Suçluların saptanmasında da tükürükten yoğun şekilde taydalanılnıaktadır. Elde 

edilebilecek tükürük örneğinden kişinin cinsiyetinin tayinini yapabilabileceği 

belirtilmiştir. Tükürüklerden Barr cisimciklcrinin n1İktarı tayin edilıniş ve oranın 

erkeklerde ortalarrıa %1,14 ve kadınlarda ise %39,29 olduğu belirtilmiştir. Bu yöntemle 

yanılına payı ol-·ınadan cinsiyet tayininin yapılabiieceği belirtilrniştir (Mittal ve ark. 

2008). Ortamda bulunacak sigara izmaritinden veya çiğnenrrıiş sakızdan DNA tayini 

yapılarak suçlunun kimliğinin saptandığı çalışmalar rrıevcuttur (Bond ve Hamrnond 

2008; Virkler ve Lednev 2009). 

Tükürük değerlerinden prekanseröz lezyonlann teşhisinin aınaçlandığı 

çalışın ada, ağız kanserine sahıp bireylerle sağlıklı bireylerin interlokin-1 p, IL-6~ IL-8 ve 

osteopontin miktarJan karşılaştınlrnış ve bu sitokinlerin ağız kanserli bireylerde daha 

yüksek olduğu özellikle IL-6 farkının çok belirgin olduğu saptamışlardır (Katakura ve 

ark. 2007). Oral sukuaınoz ve veırüköz karsinoına hastalarının kan serum ve 

lükürüklerinden p53 teşhisinin değerlendirildiği çalışınada tükürüğiln, kan senın1una 

yakın değerler verdiği, erken teşhis anıacıyla kullanılabileceği ancak jlcri çalışmaların 

gerekli olduğu belirtilmiştir (Wamakulasuriya ve ark. 2000). Başka bir çalışmada 

p53 'ün tükürükten İzolasyonunun gelecekte kanser teşhisinde başarıyla kullanılabileceği 

belirtilmiştir (Tavassoli ve ark. 1998). 

2.6.5. Tükürük J-lücrelerinde Genetik Materyal 

Tükürüğün vücutta genomik hedeflerin ortaya çıkanlması açısından oldukça 

öneınli bir aydınlatıcı ve bilgi verici ajan olduğu bilinmektedir. Teknolojiyle birlikte 

gonoın dizilim verileri tükürükten elde edilebilrnektedir. Klinik çalışmalar için ağız 

hücreleri ve tükürük, genetik bilgilerin elde edilebilmesinde kullanılmaktadır. Tükürük 

ile; DNA, RNA, genler, hastalık işaretçilerine, tümör markeriara vb. bilgilere 

ulaşabiln1ek ve araştırmalar yapabilmek günümüzde sıkça kullanılan yöntemler haline 

gelmiştir (Zimmermann ve ark. 2007). 

Deoksiribo nükleik asit (DNA), tüm organizmalar ve bazı virüslerin canlılık 

işlevleri ve biyolojik gelişmeleri için gerekli olan genetik talimatlan taşıyan bir nükleik 

asittir (Pabo ve Sauer 1984 ). DNA' nın başlıca rolü bilginin uzun süreli saklaımıası dır. 

Protein ve RNA gibi hücrenin diğer biJeşenleriniı1 oluşturulabilmesi için gerekli olan 

bilgileri içennesinden dolayı DNA bir kalıp olarak görev yapmaktadır. Bu genetik 
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bilgileri içeren DNA parçaları gen olarak adlandırılrnaktadır. DNA dizilerinin yapısal 

işlevleri (kromozomlann şeklini belirlenıek gibi) ve genetik bilginin ne şekilde (hangi 

hücrelerde, hangi şartlarda) kullanılacağının düzenlenınesi gibi görevleri de vardır 
(Ghosh ve Bansal 2003). 

Hücrelerde DNA, kromozon1 olarak adlandırılan yapıların içinde yer almaktadır. 

Hücre bölünmesinden önce kromozonılar eşlenir, bu sırada DNA ikileşınesi 

gerçekleştnektedir. Ökaryot canlılar (yani hayvan, bitki, mantar ve protistalar) DNA' 

larını hücre çekirdeği içinde bulundururken prokaryot canlılarda (bakteri vb.) DNA, 

hücre sitoplazmasında yer almaktadır ve çekirdeksizdir. Kromozomlarda bulunan 

kromatin proteinleri (histonlar gibi) DNA' yı sıkıştırıp organize etmektedirler. Bu sıkışık 

yapılar DNA ile diğer protcinJer arasJndaki etkileşin1leri düzenleyerek DNA' nın hangi 

kısımlarının okuoacağını kontroletınektedir (Wahl ve Sundaralingam 1 997). 

Kinıyasal olarak DNA, nükleotitd olarak adlandırılan basit birimlerden oluşan iki 

uzun polimerden meydana gelmektedir. Bu polimerlerin oınurgaları, ester bağları ile 

birbirine bağlanmış şeker ve fosfat gruplarından rneydana gelmektedir. Bu iki iplik 

birbirlerine ters yönde uzanırlar. Her bir şeker grubuna baz olarak adlandırılan dört tip 

rnolekiilden biri bağlıdır. Bu moleküllere nükleotidler denilmektedir. NükJcotidler; 

Adenin (.A), Tirnin (T), Guanin (G) ve Sitozin (C) olarak adlandırılmaktadır. DNA.' nın 

onıurgası boyunca bu baziann oluşturduğu dizi, genetik bilgiyi kodlamaktadır. Protein 

sentezi sırasında bu bilgi, genetik kod aracılığıyla okununca proteinlerin amino asit 

dizisi belirlenn1ektedir. Bu süreç sırasında DNA' daki bilgi~ DNA' ya benzer yapıya 

sahip başka bir nükleik asit olan ribonükleik asite (RNA) kopyalanmaktadır (Şekil 2.2). 

Bu işleme transkripsiyon adı verilmektcdir (Benham ve Miclke 2005). 

Transkripsiyonda, DNA' yı oluşturan nükleotit dizisi RNA polimeraz enzimi 

tarafından bir RNA dizisi olarak kopyalanmaktadır. Başka bir deyişle, DNA' dan RNA' 

ya genetik bilginin aktanını olmaktadır. Sentezlenecek bir proteinin amino asit dizisine 

karşılık gelen kimyasal şifreyi taşıyan bir molekül olan mRNA (mesajcı RNA), bir 

DNJ\ kalıptan transkripsiyon yoluyla sentezienir ve protein sentez yeri olan 

ribozomlara, protein kodlayıcı bilgiyi taşır. Protein kodlayan DNA durumunda, 

transkripsiyon, DNA' da bulunan genetik bilginin (mRNA aracılığıyla) bir protein veya 

peptit dizisine çevirisinin ilk aşamasıdır. RNA'ya yazılan bir D:NA parçasına 
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"transkripsiyon birimi" denilmektedir. Transkripsiyonda hata kontrol mekanizmaları 

vardır, fakat bunlar DNA çoğalmasındakinden daha az sayıda ve etkindirler (Brinkmann 

ve Wong 2011). 

/.-""' 
D A 

Şekil2-2: Transkripsiyon 

Transkripsiyon aşamasından sonra protein sentezlenmesi için translasyon 

başlamaktadır. Translasyon, transkripsiyon sonucu oluşan mRNA' lardaki koda uygun 

olarak ribozomlarda geçrekleştirilen amino asit zinciri veya polipeptit sentezi sürecidir. 

Daha sonra üretilen amino asit zinciri veya polipeptit uygun bir şekilde katlanarak etkin 

bir protein haline gelmektedir (Şekil 2.3). Translasyon, protein biyosentezinin ilk 

aşamasıdır. 4 nükleotidli (A, C, G ve T) DNA dilindeki mesajın 20 harfli amino asit 

diline çevrilmesinden ötürü, "çeviri" anlamına gelen translasyon sözcüğü 

kullanılmaktadır. Translasyon hücrenin sitoplazmasında gerçekleşmektedir (Konig ve 

ark. 2012). Sitoplazmada bulunan iki ribozom alt birimi translasyon sırasında mRNA 

zincirinin 5' ucuna bağlanmaktadır. 5' başlık (diğer adlarıyla RNA başlığı RNA 7-

metilguanozin başlığı veya RNA m 7 G başlık), transkripsiyon başlangıcından hemen 

sonra bir ökaryotik mRNA'nın önüne yani 5' ucuna eklenmiş, değişime uğramış guanin 

bazlı bir nükleotittir Ribozom üzerindeki bağlanma bölgelerinde, mRNA' daki baz 

üçlüleri (kodon), tRNA' daki tamamlayıcıları olan antikodonlara bağlanmaktadır 

(Shabalina ve ark. 2006). tRNA (taşıyıcı RNA) kodonun tanınmasına aracılık etmekte 

ve ona karşılık gelen amino asiti getirmektedir. mRNA' daki kodonlara karşılık gelen 

antikodonu bulunduran tRNA' ların ard arda eklenmesi sırasında tRNA' nın sonundaki 



3' ucuna bağlanmış olan amino asitler birbirine bağlanarak polipeptit zincirini 

oluşturmaktadır (Ross ve Orlowski 1982) . 

Şekil 2-3: Translasyon 

DNA hücre siklusunu yönetecek proteinleri kodladığı gibi, hücrenin ne zaman 

öleceğine ya da çağalacağına karar veren genleri de bünyesinde bulundurmaktadır. 

Hücre içindeki bir çok mekanizma birbirlerine belli başlı yolaklada bağlıdırlar. 

Hücrenin kontrollü ölümü olarak bilinen apoptozda rol alan ve apoptozu aktive eden 

bax ile apoptozu inhibe eden bcl-2 genleri de hücre siklusunun bir çok aşamasında diğer 

genler ile iletişim halinde bulunarak hücrenin yaşamı üzerinde önemli rol 

oynamaktadırlar (Kues ve ark. 2000). 

2.7. Apoptoz (Tükürükte Kontrollü Hücre Ölümü) 

2.7.1. Apoptoz ve Nekroz Arasındaki Farklar 

Hücre ölümü nekroz ve apoptoz olmak üzere iki farklı şekilde gerçekleşmektedir 

(Hara ve Snyder 2007). 

Nekroz; hücrenin kendi içinde gerçekleşen olaylardan ziyade dış faktörler yani 

olumsuz şartlar sonucu ortaya çıkmaktadır. Nekroz, eş zamanlı gerçekleşen iki olaydan 

kaynaklanır (Cotran ve ark. 2002). 

1- Hücrenin enzimatİk sindirimi 

a- Hücrenin kendi enzimleri tarafından sindirimi ( otoliz) 

b- Hücrenin lökositler tarafından sindirimi (heteroliz) 

2- Protein denatürasyonu 
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Apoptoz ise; nekrozdan farklı olarak hücrenin programlı olarak ölümüdür. 

Apoptoz ilk olarak 1972 de patolog J.F.K.Kerr tarafından nckrozdan farklı olarak 

gerçekleşen diğer bir ölüm şekli olarak tanımlanmıştır ve fizyolojik hücre ölümünü 

ifade etmektedir (Kerr ve ark. 1972; Searle ve ark. 1982). Kelinıe aniann olarak 

apoptoz; yaprakların ağaçtan, petallerin çiçekten doğal olarak düşnıesi anlannna 

gelmektedir. Günümüzde bu terİnı fizyol~jik nedenlerden kaynaklanan hücre ölüınünü 

tanımlarnaktadır. Teorik olarak apoptoz, çeşitli travınatik hücre dışı lezyonlar ya da 

genetik üıktörlerle aktive edilen ve hücrenin kendisi tarafından programlanınış bir 

mekanizma yoluyla hücre ölümünü kontrol eden aktif bir işlem olup, hücrenin intiharı 

olarak da tanımlanabilrrıektedir. Hormonal olarak çeşitli aktif maddeler, iyonize 

radyasyon ve kenıoterapiyi içeren travmatik ajanlar vasıtasıyla gerçekleşen hücresel 

iezyonlann ya da genetik faktörlerle aktive edilen hücresel kontrollü ölürrı programının 

apoptoza neden olduğu söylenebilmektedir (Searle ve ark. 1982). Apoptoz tek hücreli 

organizmalarda hücre ölün1ünün tek yoludur (Lumachi ve Basso 2002). Çok hücreli 

organizrnalarda ise genetik oluşumlu hücre hasarının bloke edilmesi ya da hücrenin 

tamamen yok edilmesi apoptoz aracılığıyla gerçekleşmektedir. Böylece hasarın 

yayılması ve tümör oluşumu gibi zararlı olasılıklar engellenmiş olunmaktadır (Evan ve 

Littlewood 1998). Apoptoz olayının oluşmasından daha önce hücresel replikasyon 

işiemi durur (DNA onarımı), eğer bu esnada DNA tamiri gerçekleşemezse apoptoz ile 

sonuçlanan olaylar serisi başlamaktadır. Bu sırada apoptozun başlayıp başlaman1ası 

hasarın boyutuna, hücrenin tipine ve hücrenin üretkenlik potansiyeli olan tümor 

geJiştiıme riskine bağlıdır. Apoptoz sadeec intra-uterin gelişme esnasındaki 

organogenez ve sinaptogenez olaylannda değil, aynı zamanda farklılaşınış dokuların 

olgunlaşrnasında da esastır. Çünkü apoptoz vücudun bütünündeki hücre sayısının sabit 

tutulmasını ve immün sistem faaliyetlerinin gerçekleşmesini sağlamaktadır (Evan ve 

Littlewood 1998). 

2. 7.2. Apoptozun Aşanıaian 

Yapılan çalışmalar apoptozun anı gerçekleşen hızlı bir olay olduğunu 

göstennektedir. Apoptotik uyarıdan sonra hücre sitoplazn1ası büzüşür ve hızla 

ortamdan uzaklaşır. Protoplaznıanın (hücre içeriğinin) zardan uzaklaşmasından, 

apoptotik cisimin oluşumuna kadar bütün apoptotik olaylar zinciri birkaç dakika 

sünnektedir (\Valker ve ark. 1 988). 
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Apoptozun gerçekleşmesi sırasında oluşan DNA çözülmesi, apoptozun 

mekanizmasında önemlidir. DNA çözülmesi olayı kromatin- ~DNA topluluğu) 

yığılmasına dayalı olarak apoptoz sırasında çarpıcı bir şekilde ortaya çıkmaktadır (Tilly 

1992). Apoptoz işlemi aktive edildikten 1 saat ya da daha uzun bir süre sonra, DNA~ da 

tek iplikte bir çentikle başlayan çok karakteristik ve ge-ri dönüşsüz bir parçalanma 

görülmektedir. Böylece bu çözülmenin apoptozda bir anahtar olduğu düşünülmektedir. 

DNA yarıklanması, DNA' yı par-çalayan enzim olan endonükleaz aktivitesini 

artırdığından önemli role sahiptir ( Schwartzman ve Cidlovvski 1 993). Bu enzim 

aktivasyonu Ca/Mg oranının 1 ya da daha fazla oluşuna bağlı olabilmektedir (Tilly 

1992; Schwartznıan ve Cidlowski 1993 ). Ama yinede DNA çözülmesi apoptoz için şart 

değildir. Sağlıklı bir hücrede basit hücresel ve moleküler bir olay herhangi bir anda 

apoptoza neden olabilmektedir. Bu durum hücrelerin zaten sahip oldukları intihar 

programını gerçekleştirip gerçekleştimıeyeceklerini belirleyen inhibitör bir molekül 

taşımaları gerektiğini göstemıektedir (Tilly 1992). 

2. 7.3. Apoptozun Sınıflandırılması 

Apoptozun sınıflandırılması lizozomun fonksiyonuna göre yapılmaktadır 

(Schweichel ve Merker 1973). Sch\veichel ve Merker, sıçanlardan aldıkları çeşitli fötal 

ve embriyonik dokularda yaptıkları çalışmalardan sonra 3 ana tip ve 2 alt tip içeren bir 

sınıt1andırma yapmışlardır. Bu sınıflandırma aşağıda özetlenmiştir: 

Tlp.l Hücre Ölümü (Heterofaji): Hem çekirdek hem de sitoplazmanın 

yoğunlaşmasıyla başlamaktadır. Çekirdek yoğun kromatin kitlesi içerir ve bu 

yoğunlaşma çekirdek yarı pikrıotİk (kromotinlerin çekirdekte yoğunlaşnıası) oiana kadar 

artnıaktadır. Yüksek büyütmede DNA iplikçiklerinden oluşan paketierin yoğun 

kromatin alanına daha yakın oldukları görülmektedir. Daha sonraki en önemli değişiklik 

hücre zarının katlanmasıdır. Sonraki rutin fagositoz aşamasından sonra hücre içeriği 

lizozomlar tarafından parçalanmaktadır. Bu tip hücre ölümünde hücrenin kendi 

lizozomlarının belirgin bir rolü yoktur. Hücrenin parçalanması diğer hücrelerin 

lizozomları vasıtasıyla olmaktadır (O'Connor ve Wyttenbach 1974; Pilar ve Landmesser 

1976). Hücre ölümünün bu şekli hemen hemen bütün özelleşmiş hücrelerde 

gözlenmektedir. Bu çeşit hücre ölümünü yapısal hücre ölümü olarak tanımlanmaktadır 

(Erickson 1997). 
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Tip-2 Hücre Ölümü (Otofaji): Bu tip hücre ölümünde, hücrenin -sindirimi büyük 

ölçüde hücrenin kendi -lizozomlarıyla olmaktadır. Belirgin olarak geniş miktarda 

otofajik vakuollerle karakterizedir (Gozuacik ve Kimebi 2007) ve bazen bu vakuoller 

mitokondri ve endoplazmik retikulumu da içerebilmektedir . Bu şekilde gerçekleşen 

hücre ölümünde genelde primer lizozomlar etkilidir. Bu lizozomlar içerdikleri hidrolitik 

enzimleri otofajik vakuollere boşaltmaktadJrlar. Ölen hücreler etraflarındaki sağlam 

hücrelerin endositozuna maruz kalmaktadır (Clarke 1984). Schweichel ve Merker'e 

göre bu çeşit hücre ölümü dejenere dokularda ortaya çıkmaktadır (Schweichel ve 

Merk er 1973 ). 

Tip-3 Hiicrc Ölümü: Bu tip hücre ölünıü de kendi içinde 2 alt tipe ayrılır: 

a·- Noıı-lizozomal Vezikül Parçalanması: 

Bu tipte hücre içi organelierin şişınesini takiben sitoplazmik alanların hücre dışı 

boşluklada birleşmesi olayı gerçekleşmektedir. Hücre ve hücresel yapılar küçültülerek 

tahrip edilir ve organeller elektron mikroskobuyla bile görülemeyecek kadar 

küçülmektedir. Aynı şekilde hücre zarı parçalanmaktadır. Çekirdeğin tahribatı hücrenin 

logaritmik fazda olup olmadığına bağlıdır (Clarke 1990). Fakat genelde çekirdek 

parçalanınası hÜcre parçalanmasıyla aynı anlamda kullanılır. Hücrelerin kendi 

lizozomları tarafından sindirildiği görülmemiştir. Fakat komşu hücreler tarafından 

fftgosite edildiği de kesinleşmiş değildir. 

b-Sitoplazmik Tip Parçalanma: 

Bu tip hücre ölünli.inde çekirdekte ve zar içeriğinde parçalanmadan ziyade 

karyoliz (hücre çekirdeğinin erinıesi), ödeın ya da diftuz dejenerasyon görülür. 

Sitoplazmik tip hücre ölümü, tip-I hücre ölümünden çekirdeğin erken evrede kondanse 

olmayışı ile ayrılmaktadır. Hücrede, küçük elenıentlerde parçalanma ve ribozoınlarda 

sayıca azalma görülmemektedir (Beaulaton ve Lockshin 1982). 

2. 7.4. Apoptozun Genetiği 

Apoptoz olayının gerçekleşmesi esnasında gözlenen genetik olaylar hem en 

toksik ilaçların hücre ölümünü bu yolla gerçekleştirdiği açık olduğundan, hem de bu 

işlernde tümör supresör genleri ile onkoproteinlerin (tümör oluşumunda görevli 

proteinler) birlikte iş görmesi açısından önemlidir. Her hücresel işlernde olduğu gibi 

apoptozun genetiğinde de belli aşamalar görülmektedir: 



• 
• 
• 
• 

Ölüıne karar verme 

Hücre ölümünü gerçekleştirme 

Parçalanma 

Fagositoz 

2. 7.4.1. Bcl-2 Ge ni 

3.3 

Bcl-2 ailesi antiapoptotik ve proapoptotik üyelerden oluşan ve apoptozu 

düzenlernede en önemli role sahip olan onkoprotein grubudur. Bcl-2 apoptozu 

engelierne fonksiyonunu ya kaspasların öncü formlarını durdurarak ya da kaspas akışını 

direkt olarak aktive eden siteplazmadaki apoptoz uyarıcı faktör (AIF) ve sitokrom-C 

gibi apoptoza neden olan genlerin mitokondriden serbestleşmesini engelleyerek 

gerçekleştirmektedir (Tsujimoto 1998). Bax gibi proaoptotik üyeler heterodimerizasyon 

yoluyla kaspas serbestleşmesini uyarmakta ve mitokondri zarının geçiş porlarının 

açıklığını değiştirerek sitokrom C' yi serbestleştirmektedir. Dolayısıyla kaspas 

aktivasyonuna yol açmaktadır (Tsujimoto 1998; Taneja 2001). 

Kaspaslar, sitoplazmada normalde inaktif proenzimler olarak bulunmaktadır. 

Proteolitik parçalanmadan sonra aktif hale geçmektedirler ve böylece kaspas aktİvasyon 

zinciri başlamaktadır. Başlangıçta, kaspaslar mitokondride membran hasarı 

oluştumıakta ve bu olayların sonucunda; zar değişiınleri, hücre iskeleti ve çekirdek 

değişimine yol açan hasarlar ortaya çıkmaktadır (Saikumar ve ark. I 999). Bazı 

kaspaslar mitokondride inhibe edilmektedir. Bcl-2 ve Bax mitokondri dış zar 

geçirgenliğini ayarlamaktadır. Apoptotik uyarıda mitokondriyal bir protein olan 

sitokronı-C, apoptotik proteaz aktive etme faktörünü (APAF -I) aktive etmektedir ve 

kaspasların aktive edildiği yer olan si toplazmaya salmaktadır (Sh i 200 I). 

2. 7.4.2. Bax Gen i 

Bir hücrenin apoptoza eğilimli oluşu heterodirner ya da homodimer fonnundaki 

Bcl-2 ailesi genlerinin etkisine bağlıdır. Bax geni de Bcl-2 gen ailesinin bir üyesidir. 

Bcl-2 salgılanması sonucu Bcl-2 homodimerleri şekillenmektedir. Bcl-2 geni 

antiapoptotik rol oynarken Bax geni proapoptotik rol oynayarak hücreyi apoptoza 

gitmeye yöneltmektedir. Böylece Bax geni apoptozu aktive edilebilmektedir (Miyoshito 

ve ark. 1994). Bax, tümör supresör bir gen olan p53 aracılığıyla indüklenmekte ve 

bulunduğu hücrenin apoptoza gidişini hızlandırmaktadır. Azalınış Bax oluşurnu, ağız 

boşluğu kanserlerinde kötü bir prognoza işaret etmektedir. 
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Birçok anti-tümör ilaç, hedef olarak hücre DNA'sını seçmekte ve p53 seviyesini 

arttırmaktadır. Bu aktİvasyon ya hasann tamirine ya da apoptoza yol açmaktadır (Fisher 

1994). Bax hücrede az miktardaysa ve p53 de mutasyona uğramışsa apoptoz 

gt~rçekleşememektedir (Blogosklonny 1996). 

Hücre, DNA hasanna neden olan sayısız farklı etkene maruz kalmaktadır. Hasar 

kaynakları eksojen veya endojen olabilir. Eksojen kaynaklar içerisinde, güneşten gelen 

uitraviole radyasyon, radon bozunumundan kaynaklanan iyonize radyasyon, mantar 

kaynaklı aflatok sin, yanmış tütün ve birçok kemoterapötiği sayabiliriz. Endojen 

kaynaklara örnek olarak, serbest radikallerin etkisi, oksidatif metabolizm.a, DNA 'nın 
spantan değişimleri, elcktron transferine dayanan oksidasyon (elektron kaybı)­

redüksiyon ( elektron kazanma) verilebilmektedir (Butuner ve Kantarcı 2006). 

2.8. Serbest Radikaller (Oksidanlar) 

Kimyasal bileşikler iki veya daha çok eleınentin aralarında kimyasal bağ 

oluştunnası ile meydana gelmektedir. Bu bağlar negatif yüklü elektronlarla sarılmıştır 

ve bu elektronların düzeni bileşiğe kararlılık sağlamaktadır. Kararlı bileşiklerin 

elektronları çifilenmiş halde bulunmaktadır. Eğer elektron çiftlenmemiş ise moleküJ 

daha reaktif ve kararsız duruma geçmektedir. Bir ya da daha fazla sayıda çiftlenmemiş 

elekirona sahip element veya bileşiklere "serbest radikaller" denilnıektedir ( Gökpınar ve 

ark. 2006, Derviş 20 Il). 

Serbest radikallerdeki çifdenmemiş elektronlar kararlı duruına geçmek istemekte 

ve kararlı halde bulunan bir bileşikten elektron alarak, bu bileşiği yeni bir serbest 

radikal haline dönüştürrrıektedir. Serbest radikallerin başlattığı bu zincirleme 

reaksiyonlar dizisi, antioksidanlar tarafından durduruluncaya kadar devam etmektedir. 

Oksidasyon olayı aslında hayatın her evresinde yaşamakta olduğumuz doğal bir süreçtir. 

Günlük hayatta, örneğin kabuğu soyulan bir elnıanın bir süre sonra kahverengileşmesini 

oksidasyon olayına bir örnek olarak verilebilmektedir. 

Oksijen, yaşam için vazgeçilmez bir molekül olmasına rağmen aynı zaınanda 

Vücut içinde reaktif oksijen türlerinin oluşmasına neden olmaktadır. Reaktif oksijen 

türleri metabolizmaya zarar verebilecek bir dizi reaksiyonu başlatmaktadır ve bunlar 

canlı için aynı zamanda bir tehdit unsuru haline gelmektedir ( Gökpınar ve ark. 2006). 

Organizmada serbest radikaller gerek normal nıetabolik faaliyetlerin bir yan 

ürünü olarak, gerekse radyasyon, ilaçlar ve diğer zararlı kimyasalların etkisi ile 
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oluşmaktadır. Nictabolizma yan ürünleri olarak süperoksit anyonlan (0
2

, 0!), hidrojen 

peroksit (f-I2 O 
2

) ve hidroksil radikali (OJ-!) gibi ınutajenler rrıeydana gelmektedir. 

Biyolojik sistemlerdeki önemli serbest radikaller oksijenden oluşan serbest radikallerdir 

ve bunlara reaktif oksijen türleri (ROT) denilınektedir. Çevre dokulardaki moleküler 

oksijeni süperoksite çeviren NADPH oksidaz gibi bazı enzimler reaktif oksijen türleri 

(ROT) üretın ektedir. Hidrojen peroksit doku hasanna neden olan zayıf bir ROT türüdür 

(Özcan ve Özdemir 201 1). Hücre içi ROT~un ~lo90' dan fazlası aerobik solunum 

reaksiyonları zincirinde rnitokondriurnun iç membranında ürctilnıektedir (W ei ve Pang 

2005). İki tarafı keskin bir bıçak gibi kabul edilen ROT, düşük dozlarda çeşitli stres 

tepkilerinde arabulucu gibi rol oynarken, yüksek dozlarda ( oksidatif stres gibi) hücresel 

zararlara yol açrnaktadır (Martin ve Barret 2002). ROT' un hücrede giderek artan bir 

şekilde oluşturduğu zararlar esas olarak, yaşJı hücrelerde telomer erozyonu, genom 

kararsızlığı, DNA mutasyonları ve gen profillerindeki değişimleri kapsan1ak.tadır (\V ei 

ve Pang 2005). Oksidan ve mutajen özelliktc olan bu metabolizma yan ürünleri DNA, 

proteinler ve diğer makromoleküllerde tahribata hatta hücrenin ölümüne neden olarak 

kronik hastalıkları başlatmaktadır (Kazanç 1997; Çanakçı ve ark. 2005). 

2.8.1. Reaktif ()ksijen Türlerinin (ROT) Apoptoza Etkisi 

Hücre ölümünde nekroz ve apoptoz olmak üzere iki farklı yol bulunmaktadır. 

Apoptoz (kontrollü hücre ölün1ü) nelaozdan (yaralanma nedeniyle kaotik hücre ölümü) 

morfolojik ve biyokirrıyasal açılardan farklı olduğu bilinmektedir. flistolojik olarak 

apoptoz hücre küçülınesi ve büzülmesiyle, membranın parçalanması, kromatin 

kondensasyonu ve apoptotik gövde içerisinde kromatin parçalarının şekillenmesi ile 

ilişkilidir (Peter ve ark. 1997; Guzik ve Potempa 2007; Shi ve ark. 2004). Nekroz ise 

hücre şişmesi ve lizisi ile çevreleyen dokularda hücre içeriğinin kaybolması ile 

ilişkilidir. Hücre ölümünü başlatan başlangıç biyokimyasal olaylar hala tam olarak açık 

olmamasına rağmen apoptozun modülatörü olarak ROT üretimine ait deliller 

bulunmaktadır. İn vitro çalışmalar, düşük dozda ROT' un salınımı veya hücresel 

antioksidanların azalrnası sonucunda apoptoz olayının gerçekleştiğini ve apoptozun 

antioksidanların ilavesi ile bloke edilebileceğini göstermektedir (Çanakçı ve ark. 2005). 
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2.8.2. Rcaktif Oksijen Türlerinin (ROT) Meydana Getirdiği UNA Yıknın 

Oksidatif stresler yalnızca lipid ve proteinlere zarar vemıez, aynı zamanda 

hücreler için öneme sahip olan DNA'ya etki ederek hücre ha.~aı·ına neden olmaktadırlar. 

ROT, DNA' da farklı mekanizmalar ile baz1 değişikliklere neden olmaktad1r (Yokuş ve 

Çakır 2002; Jornot ve ark. 1998; Takane ve ark 2002; Çanakçı ve ark. 2009). 

Peroksinitrit ve hidroksil radikalleri tarafından DNA da ipliğin bozulması, nokta 

mutasyonu, Guaninin 8-hidroksideoksiguanosin' e dönüşmesi, baz eksilmeleri, baz 

eklenmeleri ve inversiyonlar yaparak hasar vermektedirler (Chapple ve Matthews 

2007). Memeli hücrelerinde DNA moleküllerinin mutasyonları çekirdekte~ 

ınitokondride ve her ikisinde de oluşabilmektedir. Ancak mitokondrial DNA. nukleer 

genoma göre 17 kez daha fazla oranda mutasyona uğramaya eğilimlidir. !vfitekodrial 

Dl'-~A daha küçük bir molekül yapısına sahiptir ve oksidatif yıkıma oldukça hassastır. 

ROT, mitokondrial DNA' da çok bölgede fragmantasyona yani parçalanmaya ve 

silinrneye neden olmaktadır (Çanakçı ve ark. 2005; Fahn ve ark 1 998~ Bahar ve ark. 

2007). DNA mutasyonunun çoğunun hidroksi1 radikallerine bağlı olduğu 

diişünülmektedir. Bu da~ hücrenin ya malign transformasyonuna ya da ölürrıüne neden 

olnıaktadır (Çanakçı ve ark. 2005). 

2.9. Aııtiok~idanlar 

Çeşitli nıekanizmaJar sonucu ortaya çıkan serbest radikallere karşı vücutta doğal 

bir savunma mekanizmast bulunmaktadır. Bu savunnıa nıekanizrnasını oluşturan 

bi leşikiere "antioksidanlar" denilmektedir (Derviş 20 ll). Antioksidanlar bu 

savurunalarını; o ksidanlan daha zayıf yeni bir moleküle dönüştürerek süpürnıe etkisiyle, 

oksidanlara bir hidrojen aktararak inaktive ederek (vitarrıinier, flavanoidler, timetazidin~ 

mannitol), zincir reaksiyonlarını kırarak, oksidatif hasar görmüş biyomolekülü onararak 

yapmaktadırlar. 

Antiaksidan molcküller ench~jen ve eksojen kaynaklı yapılar olup, oluşan oksidan 

moleküllerin neden olduğu hasarı heın hücre İ\~İ hern de hücre dışı savunına ile etkisiz 

hale getirilirlcr. Hücre dışı savunma, albünıin, bilirubin, transferin. seruloplazınin, ürik 

asit gibi çeşitli molekülleri içennektedir. Hücre içi serbest radikal toplayıcı enzimler asıl 

antioksidan savunmayı sağlamaktadır. Bu enzimler süpcroksit dismutaz (SOD)~ 

glutatyon- S-transferaz, glutatyon peroksidaz, glutatyon redüktaz, katalaz ve s!tokrom 
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oksidazdır (Tablo 2.2). Bakır~ çinko ve selenyuın gibi eser elementler ise bu enz.irnlerin 

fonksiyonlan için gereklidir (Altan ve ark. 2006). 

Tablo 2-2: Antiok~idan Sınıflaması 

Süpiirücü 

Antioksidanlar 

Enzimatik 

An tioksidanlar 

Sentetik 

Antioksidanlar 

Prevantif 

An tio ksidanlar 
------------------------·· -··-------------- --·----------------
Askorbik asit 

Alfa-tokoiero 1 

Tiyoller 

Beta-laroten 

Ürik asit 

Flavanoidler 

Ko-enzim Q 

N -aseti tsitein 

Katalaz Allopurinol Transferrin 

Paraoksonaz Probakol Albümin 

Süperoksit dismutaz Penisilamin Seruloplasmin 

Glutatyon peroksidaz Deteroksamin Ferritin 

Butil-Hidroksitoluen 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

İstanbul Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Diş Hastalıkları ve Tedavisi 

Anabilim Dalı ve İstanbul Üniversitesi Onkoloji Enstitüsü Temel Onkoloji A.nabilim 

Dalı 'nda gerçekleştirilen çalışman11Za İstanbul Üniversitesi Tıp Fakültesi Yere] Etik 

Kurulu' ndan 24/06/2009 tarih ve 2009/1792 sayılı onay alındıktan sonra başlanmış ve 

çalışnıa öncesi bir klinik görevlisinin tanıklığı altında~ hastalara yapilacak beyazlatma 

uygulamasına ilişkin, hastalara yazılı bir rnetin üzerinden bilgi verilerek, soruları 

cevaplandınlmış ve çalışmaya gönüllü olarak katılacaklarına ilişkin yazıh onay 

alınmıştır (Form I). 

3.1. Çalışmaya Katılacak Olan GönüiJülerin Seçimi 

Çahşmamıza İstanbul Üniversitesi Diş Hekiınliği Fakültesi Diş Hastalıkları ve 

Tedavisi Anabilim Dalı klinik lerine müracaat etmiş ve dişlerinin renginden memnun 

olmayan, estetik ve kozmetik bir yaklaşınıla daha parlak ve açık renkli dişlere sahip 

olrrıak isteyen sağlıklı 50 gönüllü kadın ve erkek birey dahil edilmiştir. 50 bireye 

beyazlatn1a uygulanmış fakat çalışmamızın 6 aylık kontrollerinde kişilerin 42' sine 

ulaşılabildiğinden çalışmamız 42 birey üzerinden Haziran 2011-0cak 2012 tarihleri 

arasında tarrıanılannuştır. Çalışrnamız için hazırlanan anan1nez formu eksiksiz 

doldurulmuştur (Fonn 2). 

Çalışmaya katılan gönüllülerin çalışmaya dahil edilmesinde; bireylerin sistemik 

açıdan sağlıklı olmaları, hamileJik ve ezinne döneminde buJunnıamaları, sürekli ilaç 

kullanmıyor olmaları, radyoterapi, kemoterapi görmemiş olmaları, daha önce 

beyazlatma yaptınnamış olmaları, sosyokültürel olarak uygulamalara katılım 

gösterebilecek kişiler olmaları, peroksitler ve glikollere karşı allerjisi olmaması, 

kimyasal maddelere karşı hassasiyeti olmaması gibi kriterler dikkate alınmıştır. 

Çalışmaya katılan gönüllülere yapılan intraoral muayenede ağız içine ilişkin 

dikkate alınan kriterler 
' 

- Bireylerin alt ve üst kesici bölgelerinde daha önce çekilrniş dişlerinin olmaması, 

- Bireylerin alt ve üst ön kesici dişlerinde çatlak, çürük, kırık vb. beyazlatma 

kontrendikasyonuna sebep olacak bulgular olınaması, 

-Bireylerin dişierinde herhangi bir aşınma bulunmaması (erezyon,abrazyon vb.), 

-· Bireylerin dişlerinde düzgün yüzey li horrıojen renklenn~: e1er olması, 
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- Bireylerin pulpa ve pul pa odalarının geniş olmaması, 

- Bireylerin periodontal dokularında herhangi bir hastalık olmaması, 

-Bireylerin dişlerinde mevcut bir mobilitenin bulunmaması (Miller 1938), 

- Bireylerin tükürük sekresyonunu azaltacak bir faktörün bulunmaması şeklindedir. 

3.2. Çalışmaya Katılan Bireylere Beyazlatma Uygulaması Yapılması 

Bireylerden önce çürük aktivite testleri (tükürük tamponlama kapasitesi, tükürük 

akış hızı , mutans streptokokları ve laktobasil bakterilerinin sayıları) ve genetik testler 

için tükürük örnekleri toplanmıştır. Daha sonra alt ve üst kesici dişler bir fırça 

(Stoddard, England) yardımı ile mekanik olarak temizlenmiştir (Şekil 3.1 ). Beyazlatma 

işleminden önce, ikinci seanstan sonra, son uygulama olan üçüncü seanstan sonra ve 

kontrol seansı olan uygulamadan 6 ay sonra Vita renk skalası 

(VITA;Zahnfabrik,Germany) ile renk saptanarak kayıtlar yapılmıştır (Şekil 3.2) ve 

beyazlatma uygulamasına başlanmıştır. Beyazlatma işlemi üçer gün arayla üç seans 

uygulanmıştır. Beyazlatma jeli diş yüzeylerinde 15 dakika süre ile bekletilmiştir. Jel 

önce üst kesici dişiere sonra alt kesici dişiere uygulanmıştır. Üçüncü seansın sonunda 15 

dakikalık bir bekleme süresinin ardından bireylerden çürük aktivite testleri ve genetik 

testler için tükürük alma işlemi aynı yöntemlerle tekrarlanmıştır. Beyazlatma 

uygulamasından 6 ay sonra çürük aktivite testleri ve genetik testler için tükürük alma 

işlemi aynı yöntemlerle tekrarlanmıştır. 

Şekil 3-1: Dişler üzerinde mekanik temizlik yapılan fırça 
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Şekil3-2: Diş renklerinin saptanmasınıda kullanılan Vita renk skalası 

Beyazlatma işlemi için Opalescence Boost (%3 8 hydrogen peroxide; Ultradent 

Products, Ine., South Jordan, UT, USA) kullanılmıştır (Şekil 3.3). Kullanımından önce 

hastaya ve hekime yan korumalıklı gözlükler takılmıştır. Bireylere ekartör (OptiView 

KerrHawe, Switzerland) uygulanmıştır (Şekil 3.4). Dişetlerine beyazlatma kitinde 

bulunan OpalDam uygulaması yapılmıştır. OpalDam' ın şırıngasından kapağı 

çıkartılmıştır ve atılabilir bir Micro 20 G ucu sıkıca takılmıştır. OpalDam reçine 4-6 mm 

x ı ,5-2 mm kalınlığında ve mineye yaklaşık 0,5 mm taşırarak yerleştirilmiştir. Reçine 

dört bölgede de kaninierin distalini, in terproksimal alanı ve ı. küçük azının mezial 

kenarında vestibule yüzeye taşacak şekilde uygulanmıştır. Gingival embrasürler reçine 

ile doldurulmuştur. Bariyer uygulaması tamamlandıktan sonra OpalDam 20 saniye 

boyunca halojen ışık kaynağı-QTH (Hilux 200) ile sertleştirilmiştir. Opalescence Boost 

iki şırıngadan oluşmaktadır. Bu iki haznenin kapakları çıkartılarak birleştirilmiştir. 

Ürünü karıştırmadan önce şırınga içeriğinin oda sıcaklığına gelmesi beklenmiştir. 

Aktive etmek için başparmaklar kullanılarak kırmızı şırıngadaki kimyasal madde 

saydam şırıngaya itilmiştir. Saydam pistonun orta saydam hazneye hızla ve kuvvetle 

ha tınlmasıyla iç piston memranı patiatılmıştır ve aktivatör beyazlatıcı ajanla 

karıştırılmıştır. İşlem tersten yapılarak 25 kez daha (her tarafa ı 2- ı 3 kez) hızla 

karıştırılmıştır. Karışmış kimyasal madde kırmızı şırıngaya itilmiştir ve saydam şırınga 

çıkartılmıştır. Kırmızı şırıngaya Micro 20g FX uç çevirerek takılmıştır. Beyaztatıcı ajan 

ağız içinde kullanılmadan önce akışın düzgünlüğünü sağlamak amacıyla bir pamuk bez 

veya karıştırma pedine materyalin akması kontrol edilmiştir. Direnç hissedilir e devam 

edilmeyip yeni bir uç takılmış ve tekrar test edilmiştir. Opalescence Boost diş 
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yüzeylerinde 1 mm kalınlığında bir tabaka oluşturacak şekilde uygulanmıştır. Jellabial 

yüzeylere koyulmuş, insizal kenarlara kadar ulaştırılmıştır. Jel diş yüzeylerinde 15 

dakika bekletilmiştir. Her 5 dakikada bir karıştırılmıştır. 15 dakika sonunda jel cerrahi 

aspirator ile diş yüzeylerinde gezdirilerek uzaklaştırılmıştır. Tüm görünür jel 

uzaklaştınldıktan soma gaz tamponlar yardımıyla diş yüzeyleri gingivalden insizale 

doğru temizlenmiştir. Beyazlatma jeli uygulanmış olan bütün dişlerde temizleme 

işlemine su ile yıkama yapılarak devam edilmiştir. Yıkama yapılırken dişin hemen 

altına temiz bir gaz tampon, suyun akacağı yöne doğru bir cerrahi aspiratör 

yerleştirilmiştir. Diş yüzeylerinin temizlendiğİnden emin olduktan soma OpalDam 

bariyer bir sond yardımıyla kaldırılmıştır. Gerekli olduğunda da interproksimal 

alanlarda diş ipi kullanılarak OpalDam çıkarılmıştır ve tekrar kuvvetli hava su spreyi ve 

aspirasyon ile yıkama yapılmıştır. Daha soruasında ekartör çıkarılmıştır. Bu işlemlerin 

sonunda çürük aktivite testleri ve genetik tetkikler için tükürük alınmıştır ve beyazlatma 

işlemi yapılmış diş yüzeylerine beyaz renkli nötral florür jeli uygulanmıştır (Denti-Care 

Denti-Pro Gel %2 Neutral Sodium Fluoride). Dişler kurutulup pamuk tamponlada izole 

edildikten soma florür 60 saniye boyunca diş yüzeylerine uygulanmıştır. Kuvvetli 

aspirasyonla jel diş yüzeylerinden uzaklaştırılınıştır ve bireye 30 dakika herhangi bir şey 

yiyip İçınemesi söylenmiştir. 

ıa osı 

Şekil 3-3: Bireylere uygulanan beyaztatıcı ajan 

Şekil 3-4: Ağız ve çevre dokuları korumak amacıyla bireylere uygulanan ekartör 
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3.3. Çalışmaya Katılan Bireylerden Mikrobiyolojik Testler İçin Tükürük 
Toplanması 

Tükürük akış hızı, tamponlama kapasitesi ile mutans streptokokları (MS) ve 

laktobasil (LB) sayılarının belirlenmesi için çalısmaya katılan bireylere tükürük 

örnekleri alınmadan önceki ı saat süresince herhangi bir şey yiyip İçınemeleri 

belirtilmiştir. Bireylerden ı adet şekersiz sakızı yumuşayıncaya kadar çiğnemeleri ve bu 

esnada oluşan tükürüğü yutmaları istenmiştir. Sakız yumuşadıktan sonra, 5 dakika 

boyunca çenenin her iki tarafı da kullanılarak yapılan çiğnemeyle oluşan tükürük, steril 

kaplarda (Şekil 3.5) toplanmıştır. Kontaminasyondan korunmak için kapların ağzı 

sadece tükürme esnasında açılıp tekrar kapatılmıştır (Dural ve ark. 2008; Yıldırım ve 

ark. 201 0). 5 dakika sonra çiğneme durdurulmuştur. Tükürüğün toplanması boyunca 

oluşan köpük ölçülen miktara dahil edilmemiştir. Bu yöntemle uyarılmış tükürük 

örnekleri alınmıştır. 

Şekil 3-5: Tükürük toplanan steril kaplar 

3.3.1. Çalışmaya Katılan Bireylerin Toplanan Tükürüklerioden Tükürük Akış 
Hızı ve Tamponlama Kapasitesi Tayini 

Tükürük akış hızı beş dakika boyunca biriken tükürük miktarı ölçülerek ml/ 

dakika olarak belirlenmiştir. Tükürük tamponlama kapasitesi için ı ml tükürük 3 ml 

0.005 N HCl bulunan tüpe eklenmiş 1 O dakika sonra pH indikatar kağıtları (M erek) 

ile sıvının pH' sı belirlenmiştir . 
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3.3.2. Çalışmaya Katılan Bireylerin Toplanan Tükürüklerioden Mutans 
Streptokokları ( cfu/ml) Tayini 

Tükürükten mutans streptokokları sayımı için MSB agar petrileri hazırlanmıştır. 

Mitis Salivarius agar (Acumedia Manufacturers Incorporate, Baltimore, Maryland), ı50 

gram sakkaroz ve ıooo ml distile su karıştırıp kaynatılarak eritilmiştir. ı2ı °C' de ı5 

dakika boyunca otoklavda steril edilmiştir. Yaklaşık 50 °C' ye soğuduğunda, Chapman 

Tellurite solüsyonu (Difco Laboraties Incorporate, Detroit) ve 200U/ml basitrasin de 

(Sigma Diagnostics, St Louis) hafifçe karıştırılarak 9 cm çaplı normal petri kutularına 

20 ml olarak steril koşullarda dağıtılmıştır (Gold ı973). Alınmış olan tükürük örneği 

uygun ı O katlı sulandırmalar yapılarak yüzeye 50 mikrolitre damlatılıp yaydırılmıştır. 

Uygun bekleme süresi sonunda (%ıO COı' li ortamda, 37 °C' de 48 saat) MSB agar 

yüzeyindeki kolaniler steromikroskop ya da bir büyüteç yardımıyla incelenmiştir. Açık 

mavi tanecikli buzlu cam görünümündeki ufak, pürtüklü, kalkık ve besiyerine yapışık 

mutans streptokokları kolonileri ve acıbadem kurabiyesi şeklinde rengi kahverengiden 

griye değişen Sabrinus streptokok kolonileri mutans streptokok kolonileri olarak 

değerlendirilmiştir (Şekil 3.6). Sonuç, sulandırma oranı ile ekim yapılan miktar 

çarpımının koloni sayısını bölünmesi sonucu cfu/ml olarak bulunmuştur. 

Koloni sayısı 

Sulandırma oranı x Ekim yapılan miktar 

Şekil 3-6: Mitis Salivarius agar içindeki mutans streptokokları kolonileri 

3.3.3. Çalışmaya Katılan Bireylerin Toplanan Tükürüklerioden Laktoba il 
( cfu/ml) Tayini 

Tükürükten laktobasil sayımı için ise Rogosa SL Agar petrileri hazırlanmıştır 

(Merck KG aA, Derın tadt, Germany) (Rogosa ı95ı ). Ro go sa SL Agar ile ı 000 ml 

distile su karıştırılmıştır. Karışıma ı ,32 ml glasiyal asetik asit eklenmiştir ve tüplere 
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dağıtılarak 2-3 dakika 90-100 °C' de ısıtılmıştır. Yakalşık 45 °C' ye soğuduğunda 9 cm 

çapında petri kutularına yaklaşık 20 ml olarak dağıtılmıştır. Alınmış olunan tükürük 

örneği 1 O katlı sulandırmalar yapılarak yüzeye 50 mikrolitre damlatılıp yaydırılmıştır. 

Uygun bekleme süresi sonunda (o/olO C02' li ortamda, 37 °C' de 48 saat) Ragosa agar 

yüzeyindeki tipik koloniler sayılmıştır (Şekil 3. 7). Sonuç, sulandırma oranı ile ekim 

yapılan miktar çarpımının koloni sayısını bölünmesi sonucu cfu/ml olarak bulunmuştur. 

Elde edilen sonuçların değerlendirmeleri Tablo 3.1' deki verilere göre yapılmıştır. 

Laktobasil kolonileri 

Şekil 3-7: Ragosa agar içindeki laktobasil kolonileri 

Tablo 3-1: Çalışmamızda kullandığımız tükürük analizine yönelik değerler 

Normal > 0,7 ml 1 dk 

Akış Hızı Düşük :s 0,7 ml 1 dk 

Çok Düşük :s 0,1 ml 1 dk 

Normal pHS - 7 

Tamponlama Kapasitesi Düşük pH :S4 

Sınır pH4 - 5 

Yüksek ~ 106 cfu 1 ml 

Mutans Streptokokları Sayısı Orta > ıos - < 1 06 cfu 1 ml 

Düşük :s ı os cfu 1 ml 

Yüksek ~ ı os cfu 1 ml 

Laktobasil Sayısı Orta > ı 04 
- < ı os cfu 1 ml 

Düşük :s ı 04 cfu 1 ml 
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3.4. Çalışmaya Katılan Bireylerden Genetik Testler İçin Tükürük Toplanması 

Tezimizin tükürük içindeki hücrelerin apoptozunu incelediğimiz bölümünde ise; 

hücrenin kontrollü ölümü olarak bilinen apoptoz sırasında baskılayıcı ve aktive edici 

genlerden olan Bax ve Bcl-2 genlerinin ifade düzeyleri beyazlatma işlemi öncesi, 

sonrası ve 6 ay sonrasında karşılaştırılmıştır. 

Bu genetik analizler için tükürük örnekleri toplanırken bireyler 1 O ml %0,9 

NaCl çözeltisi ile ağızlarını çalkalamışlardır. Daha sonra steril kaplara üçer kez 

tükürmüşlerdir ve tükürükler falkon tüplere alınmıştır (Şekil 3 .8). 

Şekil3-8: Bireylerden alınan tükürük örneklerinin aktanldığı falkon tüpler 

3.4.1. Çalışmaya Katılan Bireylerden Toplanan Tükürükten Hücrelerin Elde 
Edilmesi 

Tükürük örneklerinden hücre İzolasyonu yapmak için örnekler, l ll oranında 

dilue (sulandırılmış) edilmiş ve 1970 RPM' de 30 dakika santrifüjlenmiştir (Şekil 3.9). 

Santrifüj sonunda üstte kalan sıvı kısım olan süpernatant dökülmüş, pellet üzerine 2 ml 

PBS eklenerek pipetlenmiş ve cryo (-80°C ve -196°C' de saklanabilen vidalı tüplere) 

tüplere dağıtılmıştır. Tekrar 1970 RPM' de santrifüjlenerek süpernatant dökülmüş, 

pellet -80°C' deki soğutucularda saklanmıştır (Şekil 3.1 0). 
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Şekil 3-9: Tükürük içindeki hücreleri elde etmek amacıyla tükürüğün santrifüjlenmesi 

işlemi 

Şekil3-10: Elde edilen materyalierin -80°C' deki soğutucularda saklanması 

3.4.2. Elde Edilen Tükürük Hücrelerinden RNA İzolasyonu 

Elde ettiğimiz hücrelerdeki Bax ve Bcl-2 genlerinin ifade düzeylerindeki 

değişimi görebilmek için ihtiyacımız olan mRNA, RNA İzolasyonu metoduyla elde 

edilmiştir. Bax ve Bcl-2 genlerinin ifade düzeylerindeki değişim araştırılacağı için 

tükürük hücrelerindeki RNA' ya ihtiyaç duyulmaktadır. Bu nedenle RNA İzolasyonu 

yapılmıştır. RNA İzolasyonu için hücrelerin üzerine ı ml trizol eklenmiş (Şekil 3 .ı ı) 

ı O dakika inkübe edildikten sonra 200 ~1 kloroform üzerine eklenerek ı ı 000 RPM' de 

santri:füjlenip supematant temiz bir tüpe alınarak üzerine 550 ~1 propanol eklenmiş ve 



47 

tekrar ll 000 RPM' de santrifüjlenerek supernatant dökülmüş, pellet üzerine 500 J.ıl 

% 70' lik etanol koyulmuştur. Tekrar ll 000 RPM' de 1 O dakika santrifüjlenmiş, 

supernatant dökülmüş ve pellerteki RNA 20 J.!l steril suda çözülmüştür. Elde edilen 

RNA' lar agaroz jelde yürütülerek kontrol edilmiştir. 

Şekil3-11: Trizol ile RNA izolasyonunun sağlanması 

3.4.3. Elde Edilen RNA' ların Jel Elektroforezinde Görüntüleurnesi 

RNA' ları yürütmek için jeldeki porların büyüklüğü RNA molekülüne uygun 

olmalıdır. Çalışmamızda uygun konsantrasyon %1,5 olarak belirlenmiştir. 100 ml jel 

hazırlamak için 1,5 gr agaroz tartılmış, 100 ml 0,5X TEB ile tamamlanarak 

kaynatılmıştır. Homojen hale gelen karışıma 5 J.!l EtBr (Etidyum Brom ür) eklenerek jel 

küvetine dökülmüş ve kuyuları oluşturacak tarak jel üzerine yerleştirilmiştir. Jel 

donduktan sonra elde edilen RNA' lardan 6 J.!l örnek 0,5 J.!l BFB (Brom Fenol Blue) 

eklenerek kuyucuklara yüklenmiştir. Örnekler 150 Volt potansiyel farkı ile 3 cm kadar 

yürütülerek ultraviyole altında görüntülenmiştir. 

PCR cihazı sırasıyla çift iplikli genetik materyalleri; denatürasyon (iki ipliğin 

açılması) , bağlanma (aradığımız bölgeye özgü primer dizisinin bağlanması) ve uzama 

(istediğimiz gen bölgesinin enzimlerle çoğaltılması) işlemlerinden geçirerek istediğimiz 

bölgenin çoğalmasını gerçekleştirmiştiL 
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3.4.4. RNA' dan cDNA Sentezi 

RNA yapısı tek iplikten oluştuğu için insanda bulunmayan reverse transkriptaz 

enzimi (virüslerde bulunan RNA dizisine komplementer dizi üreterek DNA yapısına 

dönüştüren enzim) ile cDNA, RNA' dan sentezlenmiştir. cDNA sentezi için 5J.ll RNA 

üzerine ı J.ll Random Hexamer ve 6 J.ll di stil e su eklenerek termal döngü cihazında ilk 

döngü bitiminden sonra örneklerin üzerine 4 J.ll reaksiyon tamponu, ı J.ll RNAse 

inhibitor, 2J.ll 1 O Mm dNTP ( deoksinükleotidtrifosfat) ve ı J.ll reverse transkriptaz 

enziıni eklenerek uygun reaksiyon koşulları sağlandıktan sonra (Tablo 3 .2) diğer 

döngülerle cDNA sentezi tamamlanmıştır (Şekil 3.ı2). 

Şeki13-ı2: cDNA sentezi için hazırlık ve materyalin termal döngü cihazına yerleştirilmesi 

Tablo 3-2: cDNA sentezinin sağlanması için gerekli olan reaksiyon koşulları 

Döngü Sayısı 

ı 

ı 

ı 

Sıcaklık (°C) 

80 

37 

94 

Süre 

3 dk. 

90 dk. 

2 dk. 

3.4.5. Real-time PCR İle Genlerin ifade Düzeylerinin incelenmesi 

Tükürük hücrelerinden elde edilen cDNA' lardan hedeflediğimiz genler ve 

referans genlerin ifade ıniktarları real-time PCR ile tayin edilmiştir (Şekil 3 .13). 

Deneylerimizde cDNA' nın kontrolü amacıyla referans gen olarak ~-aktin geni 
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kullanılmıştır. Kullanılan genlerin problarına ait dalga boyları yani genlerin 

primerlerinin her bağlanma yaptığında florasans ışıma yaparak real-time PCR'ın 

algıladığı ışık dalga boyları Tablo 3.3' de verilmiştir. Bax ve Bcl-2 genlerine ait 

primerler literatürlerden, Roche UPL probe library ve NCBI' ın sitesinden kontrol 

edilerek oluşturulmuştur. Bax ve Bcl-2 genlerine özgü dizayn edilerek oluşturulan ve 

real-time PCR da çoğalmalarını sağlayacak primer dizileri Tablo 3.4' de 

gösterilmektedir. Real-time PCR hem referans hem de hedef genler için aynı 

kuyucuklarda gerçekleştiriterek çift problu çalışma yapılmıştır. 

Şekil 3-13: Real-time PCR' da kullanılan mikroplate ve yerleştirildiği real-time PCR 

cihazı 

Tablo 3-3: Genterin primerlerinin her bağlanma yaptığında florasans ışıma yaparak Real­

time PCR' ın algıladığı ışık dalga boyları 

Hedef genler için 

Referans gen için 

Kullanılan Probların Emüsyonlarına Ait 

Dalga Boyları (nın) 

465-510 nm 

533-580 nm 



Tablo 3-4: Bax ve Bcl-2 genlerine özgü dizayn edilerek oluşturulan ve Real-time PCR 

da çoğalmalarını sağlayacak primer dizileri 

Bcl-2 Geni 

Bax Geni 

Kullanılan Primer Dizileri 

F- 5'GAAGCACCTCCGGAACCT3' 

R- 5'GTCACCTAGTTCA1GCACTC3' 

F- 5'CGAGCTGGACGAGACCAT3' 

R- 5'GAGCCGAACTCAAGTTTCCA3' 
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~/Iaster miks~ problar ve genlere ait primer dizileri Roche Diagnostic' ten temin 

edilmiştir. PCR karışımı Tablo 3.5' te gösterilmiştir. 

Tablo 3-5: Real-tinıe PCR karışımı 

Real~ Time PCR Karışımı 

Toplam Reaksiyon Hacmi 

Master Miks ~ 1 O Jll 

UPL Probe ~ 0.4 Jll 

Actin Probe ~ 0,4 Jll 

F Primer ~ 0,5 Jll 

R Primer ~ 0,5 ı-ıl 

Aktin Primer~ 0,5 ı-ıl 

cDNA ~ 3 ı-ıl 

dHıO ~ 4, 7 ı-ıl 

Real··time PCR çalışmasının optimizasyonu Tablo 3.6' daki döngü sayısı ve 

sı caklıklada sağlanmıştır. 
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Tablo 3-6: Real-time PCR uygulaması için gerekli olan koşullar 

Döngü Sayısı Sıcaklık (OC) Süre 

ı 95 10 dk. 

95 10 sn. 

45 60 30 sn. 

72 1 sn. 

ı 40 30 sn. 

3~4.6. Genetik Testler İçin Kullanılan Kimyasallar, Malzemeler, Cihazlar ve 
Çözeltiler 

Genetik testler içjn kullanılan kimyasal maddeler ve malzemeler Tablo 3.7' de 

gösteriltniştir. Genetik testler için kullanılan cihazlar Tablo 3.8' de, kullanılan tampon 

ve çözeltiler Tablo 3.9' da gösterilmiştir. 

Tablo 3-7: Genetik testler için kullanılan kimyasal maddeler ve malzemeler 

Genetik Testler İçin Kullanılan Kimyasal Maddeler ve Malzemeler 

Biocoll Separating Solution [BIOCHROM] 

Etilen-diamin-tetraasetikasit (EDTA) 

~-Merkaptoetano I 

Tris(hidroksimetil aminometan) 

Borik Asit [MERCK] 

Etidyum Bromür (EtBr) 

Bromfenol Mavisi (BFB) [SIGMA] 

High Pure RNA İzolasyon K iti [ROCHE] 

Revertaid First Strand cDNA Sentez Kiti [F ,RMENTAS] 

Primer 200 Mer [RFT] 

Lightcycler UPL Real-Time PCR Probu [ROCHE] 

Lightcycler 480 Ma ter Prob Miks [ROCHE] 

Lightcycler 80 Multiwell Plate [ROCHE] 



Tablo 3-8: Genetik testler için kullanılan cihazlar 

Genetik Testler İçin Kullanılan Cihazlar 

Real-time PCR Light Cycler 480 [ROCHE] 

Them1al Cycler TC 412 rTECHNE] 

SantrifUjler [HERAUS, HETTICH, JUAN] 

Mikropipetler [FINNPIPETTE] 

Yatay elektroforez tankları ve jel dökme sistem] eri [BRL] 

Distile Su Cihazı [MILLIPORE] 

Vortex [SNIJDERS] 
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Tablo 3-9: Genetik testler için kullanılan tampon ve çözeltiler 

Genetik Testler İçin Kullanılan Tampon ve 

Çözeltiler 

lOX PBS (Phosphate Buffered Saline) 

Tampon Çözeltisi 

lOX BFB Yükleme Tampon u 

lOX TEB (Tris-EDTA-Borik Asit) Tampon 

Çözeltisi 

Etidyum Bromür 

ı litre için; 

2 ml için; 

1 litre için; 

Miktarları 

• 80 gr NaCl 

• 2 gr KCl 

• ı ı,s gr NaıHP04 

• 2 grKHıP04 

• %ı Sodyumdodesilsülfat(SDS) 

• 5mg Bromfenol Mavisi 

• 2ml Gliserol 

• 0,88 M Borik Asit 

• 5M Tris 

• 0,02 EDTA (pH: 8.00 J 

ıomg/ml 
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3.5. İstatistiksel İncelemeler 

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistiksel analizler için 

SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 15.0 programı 

kullanılmıştır. Çalışma veril ri değerlendirilirken pararnetrelerin normal dağılıma 

uygunluğu Kolmogorov-Srnimov testi ile değerlendirilmiştir. Noımal dağılun gösteren 

parametrelerin grup içi karşılaştırmalarında paired sample t testi, noımal dağılım 

göstenneyen parametrelerin grup içi karşılaştırmalarında ise Wilcoxon işaret testi 

kullanılrrnştır. Niteliksel verilerin karşılaştırılınasında ise Mc Nemar testi kullanılmıştır. 

Normal dağılıma uygunluk gösteren parametreler arasındaki ilişkilerin incelenmesinde 

Pearson korelasyon analizi kullanılrnıştır. Anlamlılık p<0,05 düzeyinde 

değerlendi rilnıiştir. 
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4. BlJLGUL_ı\R 

Çalışmamızda 42 bireye uygulanan beyazlatma işlemi yapıln ıştır. 42 hastanın 

v· ta skalasına göre 34' ünde 2 derecelik, 8' inde ise ı derecelik beyazlamaya yönelik 

renk değişimi tespit edilmiştir. 

4.1. Tükürüklerdeki Akış 1-Iızına (ml/dk) İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işlemi yapılmadan önceki akış hızı ortalamasına (1,72±0,58 rnlldk) 

göre, beyazlatma işleminden sonra ölçülen akış hızı ortalamasında (1,71±0,66 ml/dk) 

istatistiksel olarak anlamlı bir değişim görülmezken (p>0,05); beyazlatma işleminin 

öncesine göre (1,72±0,58 ml/dk) beyazlatma işleminden 6 ay sonra ölçülen akış hızı 

(1 ,20±0,35 ml/dk) karşılaştırıldığında istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlılık 

bulumnuştur (p<0,01). Beyazlatma işleminin sonrasına göre (1,71 ±0,66 ml/dk) 

beyazlatma işleminden 6 ay sonra (1 ,20±0,35 ml/dk) ölçülen akış hızı ortalamasında 

görülen düşüş de istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı bulumnuştur (p<O,O 1) (Şekil 

4.1 ), (Tablo 4.1 ). 
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Tablo 4-1: Grupların tükürük akış hızı değerlendirilmesi (ml/dk) 

Akış Hızı Normal >0,7 ml/dk 

AReyaziatma işleminden önce 

8Beyazlatma işleminden sonra 

cBeyazlatma işleminden 6 ay sonra 

A-B grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

A-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

B-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

Paired sample t test ** p <0,01 

ml/dk 

2,5 

2 

1,5 

1 

0,5 

o 
A B 

(ml/dk) 

Ort±SS 

1,72±0,58 

1,71±0,66 

1,20±0,35 

0,909 

0,001 ** 

0,001 ** 

Şekil4-1: Gruplardaki tükürük akış hızı değerleri (ml/dk) 

Düşük :::;0,7 ml/dk 

Çok Düşük :::;o, ı ml/dk 

c 
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4.2. Tiikürüklerdeki Tamponlama Kapasitesine (p.H) İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işleminden önce tamponlama kapasitesi değerine (pH 5, 17±0,52) 

göre, beyazlatma işleminden sorıra (pH 5,28±0,66) ve 6 ay sonra (pH 5, 16±0,58) 

bakılan tamponlama kapasitesi düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı bir değişim 

görülmemiştir (p>0,05). Beyazlatma işleminin öncesine göre (pH 5,17±0,52) 

beyazlatma işleminden 6 ay sonra (pH 5, 16±0,58) bakılan tamponlama kapasitesinde de 

istatistiksel olarak anlamlı bir değişim görülmemiştir (p>0,05), (Şekil 4.2), (Tablo 4.2). 
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Tablo 4-2: Gruplarm tükürük tamponlama kapasitesi değerlendirilmesi (pH) 

ABeyazlatma işleminden önce 

8Beyazlatma işleminden sonra 

cBeyazlatma işleminden 6 ay sonra 

A- B grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

A-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

B-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

Wilcoxon sign test 

pH 

7 

6 

s 

4 

3 

2 

1 

o 
A 

Tamponlama Kapasitesi 

(pH değeri) 

B 

Ort±SS 

5,1 7±0,52 

5,28±0,66 

5,16±0,58 

0,517 

0,841 

0,371 

Medyan 

5 

5 

5 

c 

Şekil 4-2: Grupların tükürük tamponlama kapasitesi değerleri (pH) 

Normal pH 5-7 

Düşük pH~ 4 

Sınır pH 4-5 
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4.3. Tükürüklerdeki Mutans Streptokoklarına ( cfu/ml) İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işleminden önceki mutans streptokokları değerleri; bireylerin 

%21,4' ünde (:S10s cfulml) düşük, %45,2'sinde (>lOs-<106 cfulml) orta ve %33,3' ünde 

(2:106 cfulml) yüksek düzeydedir. Beyazlatma işleminden som·a mutans streptokokları 

değerleri; bireylerin %16,7' sinde (:S10s cfulml) düşük, %42,9' unda (>10s-<l06 cfu/ml) 

orta ve %40,5' inde (2:106 cfulml) yüksek düzeydedir. Beyaziatmadan önce elde edilen 

düşük mutans streptokokları düzeyine (:Slüs cfu/ml) sahip birey sayısı (o/o21,4) ile 

beyazla tmadan sonra düşük mutans streptokokları düzeyine sahip birey sayısı (% 16, 7) 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir değişim görülmemiştir (p>0,05). Beyazlatma 

işleminden 6 ay sonraki mutans streptokokları değerleri ise; bireylerin %61 ,9' unda 

(:SlOs cfu/ml) düşük, %23,8' inde (>10s-<106 cfulml) orta ve %14,3' ünde (2:106 cfu/ml) 

yüksek düzeydedir. Beyazlatma işleminden önce elde edilen düşük mutan 

streptokokları düzeyine (:S1 Os cfu/ml) sahip birey sayısı (%21 ,4) ile beyaziatmadan 6 ay 

sonra elde edilen düşük ınutans streptokokları düzeylerine sahip birey sayısı (%61 ,9) 

arasında görülen artış istatistiksel olarak anlamlı bulumnuştur (p<0,05). Beyaziatma 

işleminden sonra elde edilen düşük ınutans streptokokları düzeyine (:S1 os cfulml) sahip 

birey sayısı (% 16, 7) ile beyaziatmadan 6 ay sonra elde edilen düşük mutans 

streptokokları düzeyine sahip birey sayısı (%61,9) arasındaki artış da istatistik el olarak 

ileri düzeyde anlanılı bulunmuştur (p<O,O 1 ), (Şekil 4.3), (Tablo 4.3). 
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Tablo 4-3: Grupların tükürüklerindeki mutans streptokoklarının bireylerdeki dağılımının 

0/o olarak belirlenmesi ve istatistiksel olarak karşılaştırılması 

Mutans Streptokokları Sayısı 

ABeyazlatma işleminden önce 

BBeyazlatma işleminden sonra 

cBeyazlatma işleminden 6 ay sonra 

A-B grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

A-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

B-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

Düşük 

(~1 05 cfu/ml) 

9 (%21,4) 

7 (%16,7) 

26 (%61,9) 

Mc Nemar test * p<0,05 ** p<O,OJ 

% 

70 

60 

so 
40 

30 

20 

10 

o 
A B 

• Düşük • Orta Yüksek 

Orta 

(> 105
- <106 

cfu/ml) 

n (0/o) 

19 (%45,2) 

18 (%42,9) 

10 (%23,8) 

0,774 

0,014* 

0,002** 

c 

Şekil 4-3: Gruplardaki mutans streptokoklarının bireylerdeki dağılımı (%) 

Yüksek 

( 2:106 

cfu/ml) 

n (0/o) 

14 (%33,3) 

ı 7 (%40,5) 

6 (%14,3) 
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4.4. Tükürüklerdeki Laktobasillere ( cfu/ml) İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işleminden önceki laktobasil değerleri; bireylerin %42,9' unda 

(~104 cfu/ml) düşük, %31' inde (>104-<105 cfu/ml) orta ve ~ô26)2' sinde (2:105 cfu/ml) 

yüksek düzeydedir. Beyazlatma işleminden sonra laktobasil değerleri; bireylerin %ı42,9' 

unda (:S104 cfu/ml) düşük, %16,7' sinde (>104-<1.05 cfu/ml) orta ve %40,5' inde (2:105 

cfu/ml) yüksek düzeydedir. Beyazlatma işleminden 6 ay sonraki laktobasil değerleri; 

bireylerin o/ö33,3' ünde (:S104 cfu/ml) düşük, %23,8' inde (>104-<105 cfu/ml) orta ve 

o/o42,9' unda (2:105 cfu/ml) yüksek düzeydedir. Beyazıatmadan önce elde edilen düşük 

laktobasil düzeyine (:Sl04 cfulml) sahjp birey sayısı (%42,9) ile beyaziatmadan sonra 

düşük laktobasil düzeyine ahip birey sayısı (%42,9) ve beyazıatmadan 6 ay sonra 

düşük laktobasil düzeyine sahip birey sayısı (%33,3) arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir değişim görülmemiştir (p>0,05), (Şekil4.4) , (Tablo 4.4). 



62 

Tablo 4-4: Grupların tükürüklerindeki laktobasillerin bireylerdeki dağılımının °/o olarak 

belirlenmesi ve istatistiksel olarak karşılaştırılması 

ABeyazlatma işleminden önce 

8Beyazlatma işleminden sonra 

cBeyazlatma işleminden 6 ay sonra 

A-B grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

A-C grupları arasındaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

B-C grupları arasindaki istatistiksel 

değerlendirme sonucu 

Mc Nemar test 

% 

so 

40 

30 

20 

10 

o 
A B 

Düşük 

(:S1 04 cfu/ml) 

n (0/o) 

ı8 (%42,9) 

ı8 (%42,9) 

ı4 (%33,3) 

• Düşük • Orta Yüksek 

Laktobasil Sayısı 

Orta 

(> 104
- <105 

cfu/ml) 

n (0/o) 

ı3 (%3ı ,O) 

7 (%ı6 ,7) 

ıo (%23,8) 

0,180 

0,086 

0,751 

c 

Şekil 4-4: Gruplardaki laktobasillerin bireylerdeki dağılımı (0/o) 

Yüksek 

( 2:105 

cfu/ml) 

n (0/o) 

ı ı (%26,2) 

ı 7 (%40,5) 

ı 8 (%42,9) 
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4.5. Tükürük Hücrelerindeki Bax Geninin ifadesine İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işleminden önce Bax geninin ifadesinden elde edilen L1Ct (cycle 

threshold) ortalamasına göre (ll ,26±3,86), beyazlatma işleminden sonraki L1Ct 

ortalamasında (9 ,63±3, 16) görülen düşüş istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur 

(p<0,05). Beyazlatma işleminden önce Bax geninin ifadesinden elde edilen L1Ct 

ortalamasına göre (11,26±3,86), beyazlatma işleminden 6 ay sonraki L1Ct ortalamasında 

(12,53±4,32) istatistiksel olarak anlamlı bir değişim görülmemiştir (p>0,05). 

Beyazlatma işleminden sonraki L1Ct ortalamasına göre (9,63±3,16), beyazlatma 

işleminden 6 ay sonraki L1Ct ortalamasında (12,53±4,32) görülen artış istatistiksel 

olarak ileri düzeyde anlamlı bulunmuştur (p<O,Ol), (Şekil4.5), (Tablo 4.5). 

Tablo 4-S:Grupların tükürük hücrelerindeki Rax gen ifadesindeki ACt değerlendirilmesi 

RAX 

AReyaziatma işleminden önce 

8Reyazlatma işleminden sonra 

eReyaziatma işleminden 6 ay sonra 

A-B grupları arasındaki istatistiksel değerlendirme sonucu 

A-C grupları arasındaki istatistiksel değerlendirme sonucu 

B-C grupları arasındaki istatistiksel değerlendirme sonucu 

Paired sample t test * p <0,05 ** p <O,OJ 

il Ct 

18 

16 
14 

12 

10 

8 -

4 

2 

o 
A B 

Şekil 4-5: Gruplarda Rax gen ifadesinin değerlendirilmesi 

c 

ACt 

Ort±SS 

ı 1,26±3,86 

9,63±3,16 

12,53±4,32 

0,044* 

0,097 

0,001 ** 
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4.6. Tükürük Hücrelerindeki Bcl-2 Geninin ifadesine İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işleminden önce Bcl-2 geninin ifadesinden elde edilen L1Ct 

ortalamasına göre (12,77±4,53), beyazlatma işleminden sonraki (ll ,00±4,58) ve 6 ay 

sonraki L1Ct ortalamalarında (12,79±6,80) istatistiksel olarak anlamlı bir değişim 

görülmemiştir (p>0,05). Beyazlatma işleminden sonraki L1Ct ortalamasına göre 

(11,00±4,58), beyazlatma işleminden 6 ay sonraki L1Ct ortalamasında da (12,79±6,80) 

istatistiksel olarak anlamlı bir değişim görülmemiştir (p>0,05), (Şekil 4.6), (Tablo 4.6). 

Tablo 4-6:Grupların tükürük hücrelerindeki Bcl-2 gen ifadesindeki ACt değerlendirilmesi 

BCL-2 

ABcyaziatma işleminden önce 

8Beyazlatma işleminden sonra 

cBeyazlatma işleminden 6 ay sonra 

A-B grupları arasındaki istatistiksel değerlendirme sonucu 

A-C grupları arasındaki istatistiksel değerlendirme sonucu 

B-C grupları arasındaki istatistiksel değerlendirme sonucu 

Paired sample t test 

L\.Ct 

25 

20 

15 

10 

s 

o 
A B 

• ılCT 

Şekil 4-6: Gruplarda Bcl-2 gen ifadesinin değerlendirilmesi 

c 

ACt 

Ort±SS 

12,77±4,53 

ı 1,00±4,58 

12,79±6,80 

0,091 

0,986 

0,212 
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4. 7. Bax ve Bcl-2 Gen ifadesindeki Korelasyona İlişkin Bulgular 

Beyazlatma işleminden önce, sonra ve 6 ay sonra; Bax ve Bcl-2 genlerinin 

ifadesinden elde edilen I1Ct ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

bulunmamaktadır (p>0,05), crablo 4.7). 

Tablo 4-7: A, B ve C zamanlarında Bax ve Bcl--2 gen ifadelerindcki ACt korelasyonları 

Bax-Bcl-2 

r p 

ABcyaziatma işleminden önce -0,031 0,845 

------------------------
HBcyazlatma işleminden sonra -0,272 0,082 

cBeyazlatma işleminden 6 ay sonra 0,062 0,697 

Pearson korelasyon analizi 
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5. TARTIŞMA 

Gelişen toplumlarda, estetik aniayısı sürekli değişmekte ve dişler yüz estetiğinin 

en önemli tamanılayıcı unsurlarından biri olarak kabul edilınektedir. Beyazlatma 

tedavisine artan talep nedeniyle farklı beyazlatıcı ürünler piyasaya sunulmaktadır. 

İçerikleri, konsantrasyonları, tatları, kullanını şekilleri sürekli değişen bu beyazlatma 

sistemlerinin etkilerinin ve kalıcıklıklarının belirlenmesinde daha fazla klinik çalışmaya 

gerek olnıaktadır. Ça1ışmamızın anıacı beyazlatma uygulamalarının tükürük içeriğinde 

değişime sebep olup olmadığının ve tükürük içindeki hücrelerin apoptozu üzerine 

etkisinin araştırılmasıdır. 

Çalışmamızda beyazlatma işlemleri, dişlerinin renginden memnun olmayan, 

estetik ve kazınetik bir yaklaşıınla daha parlak ve açık renkli dişiere sahip olmak isteyen 

sağlıklı bireyler üzerinde yapılınıştır. Beyaziatmanın etkilerinin incelendiği bir çok 

çalışma sağlıklı bireyler üzerinde gerçekleştirilmiştir (Deliperi ve ark. 2004; Keçeci 

2006; Worschech ve ark. 2006; Keçeci ve Özdemir 2008, Bentley ve ark. 1 999; Türkün 

ve ark. 20 ı O; Giachetti ve ark. 20 ı 0). Yapılan çalışınalarda beyazlatnıa uygulaması 

genel sağlığın iyi olduğu ı8-65 yaş aralığına yapılmaktadır (Tang ve Millar 2010). 

Bizim çalışnıamızda da yaş aralığımız 18-65 olarak belirlenrniştir. 

Çalışmamızda; beyazlatrna ajanlarının, tükürük akış hızı, tükürük tan1ponlama 

kapasitesi, tükürükteki mutans streptokokları ve laktobasil sayılarında meydana 

getirdiği değişiklikler ve tükürük içerisinde bulunan hücrelerin apoptoza giden yolda 

uğrayacakları değişiklikler incelenmiştir. Bu araştırma için proapoptotik ailesinden olan 

Bax ve antiapoptotik ailesinden olan Bcl-2 genlerinin ifadelerindeki değişiklikler 

incelenmiştir. Bu incelerneler için sırasıyla hücre ve RNA İzolasyonu yapılarak, elde 

edilen RNA örneklerinden c DNA elde edilmiştir. Daha sonra cD NA' dan real-time PCR 

yöntemiyle Bcl-2 ve Bax genlerinin ifade oranlarındaki değişimlerine bakılmıştır. 

Çalışmamızda renk almadan önce bireylerin kesici dişlerine fırça ile polisaj 

yapılmıştır. Yapılan bir çalışmada beyazlatma öncesinde yapılan polisaj işlemi ile 

sonradan oluşturulan dış kaynaklı renklenmelerin çıkartılması gerektiği bildirilmektedir 

(Attın 2003). Klinikte de beyazlatma işlemi öncesi peJikılı ve dış renklenmeleri 

çıkartmak amacıyla profesyonel bir temizlik ve polisaj önerilmektedir (Goldesin ve 

Garbe: 1995). 
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Çalışmaınızda bireylerin 1. küçük azı dişlerine kadar alt ve üst kesici dişiere 15 

dakika boyunca beyazlatma jeli uygulanınışt1r bu işlem 3 seans tekrarlanrnıştır. 

Bireylerden beyazlatınadan önce, son seans olan üçüncü seansın tamarrılanmasından 15 

dakika sonra ve 6 ay sonra mikrobiyolojik ve genetik testler için tükürük örnekleri 

alınmıştır. Li ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışınada bir grupta beyaziatmadan 15 

dakika diğer bir grupta beyaziatmadan 30 dakika sonra yen1e-içme serbest bırakılınıştır 

(Li ve ark. 2004 ). Ağız dokuları, plak indeksi, ağızda kötü bir etki, diş hassasiyeti gibi 

konularda gruplar arasında anlamlı olarak herhangi bir fark bulunamamıştır. Başka bir 

çalışmada ise beyazlatınadan hemen sonra beklemeksizin bireylere sakız çiğnetilerek 

beyazlatrna sonrası farklı içeriklerdeki sakızlannın diş hassasiyetine etkisi bakılmıştır. 

Bir gruba hassasiyeti giderici, amorf kalsiyum fosfat (ACP) içeren şekersiz sakız 

çiğnetilıniş, diğer bir grup kontrol grubu olarak kabul edilip hiçbir şey çiğnetilmemiştir, 

son gruba ise normal şekersiz sakız çiğnetilmiştir. Beyazlatma uygulamalarından sonra 

sakız ç.~iğneyen iki grupta sakız çiğnemeyen kontrol grubuna göre daha az hassasiyet 

belirlemniştir. Sakız çiğnetilen iki grup arasında hassasiyet azalması açısından anlamlı 

derecede bir farklılık bulunamamıştır (Tang ve Millar 201 0). Beyazıatmadan sonra 

tükürükteki mikroorganizmalarının ölçümünün yapıldığı bir diğer çalışmada ise tükürük 

örnekleri; beyaziatmadan hemen önce, hemen sonra hiç beklemeden, 12 saat sonra ve 7 

gün sonra parafin çiğnetilerek toplanmıştır (Franz-Montan ve ark. 2009). Bizim 

çalışnıaınızda beyazlatma uygulamasından sonra yeme-içme için l 5 dakika beklenınesi 

tercih edilmiştir ve tükürük alınrrıasl için sakız çiğnetn1e işlemi uygulamadan 15 dakika 

sonra yapılmıştır. 

Benzer bir beyazlaına sağlamak amacıyla kullandığunız beyazlatrrıa ürününün 

yoğunlukianna ve kullanım kılavuzundaki önerilere göre uygulama süre ve sayısına 

karar verilmiştir. Beyazlatma işleıni hidrojen peroksit konsantrasyonu %38 olan 

malzemeyle bireylere üçer gün arayla üç seans ve her seans 15' er dakika olacak şekilde 

uygulanmıştır. Braden' in çalışmasında bir sıvının bir substratı renklendirmesi, 

materyale diftizyon hızı, sıvının yoğunluğu ve zamanla orantılıdır şeklinde açıklanmıştır 

(Braden 1976). Sulieman ve ark. (2004), farklı yoğunluklardaki beyazlatma ajanlarının 

değerlendirildiği çalışmada bu durumu doğrulamıştır. Bir başka deyişle, bu çalışmada 

yüksek konsantrasyonlu beyazlatma jetleri kullanılarak daha az sayıda uygulan1a ile 

düşük konsantrasyonlu beyazlatma jelleri ilc aynı düzeyde beyazlaına etkisi dde 

edilebileceğini gösteımişlerdir. 
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Çalışnıamızda ~o38 hidrojen peroksit içeren bir beyazlatma rrtaterya!i 

kullanılınıştır. Yüksek konsantrasyonlu beyazlatma ınaddelerin.in daha hızlı beyazlatn1a 

yaptığını gösteren çalışmalar mevcuttur (Attin 2003; Sulienıan ve~ ark. 2003; Sulieınan 

ve ark. 2005b; Berger 2008; Griffiths 2008; Lee 2008). Yüksek konsantrasyonlu 

beyazlatına sistemlerinin daha hızlı bir beyazlatma meydana getirdiği ancak düşük 

konsantrasyonlu beyazlatma ajanlarının uzun süre kullanımlannın aynı beyazlatma 

etkisini daha yavaş bir hızla gerçekleştirdikleri bilinmektedir Uv1atis ve ark 2000). 

Beyazlatnıadaki bu hızlı etkinin tükürük ve tükürük hücreleri üzerine benzer bir etki 

gösterip göstermediği merak edilmektedir. 

Çalışrnamızda beyazlatnıa uygulaınaları alt ve üst kesici dişiere 15 ~ er dakika 3 

seans uygulanmıştır. Poore ve arkadaşlarının 36 hasta üzerinde yaptıkları bir çalışma ile 

aynı beyazlatma ajanını 7 gün tüın gece kullanan grup ile günde 2 saat 14 gün boyunca 

kullanan grup arasında fark bulanıamışlardır. Bu çalışmanın sonuçlarına göre sadece 

kullanılan beyazlatnıa ajanının konsantrasyonu değil kullanım süresi de beyazlatma 

işlenıini etkilediği bulunmuştur. Hidrojen peroksit ve karbarnit peroksitten aynı 

miktarda açığa çıkan hidrojen peroksit, eşit sürelerde kullanıldığında benzer düzeyde 

renk değişimi elde edildiği biliıı..nıektedir (Matis ve ark 2000). 

Çalışnıamızda bireylere uygulanan beyazlatma işleınİ sonucunda hastalardan 

hassasiyete ilişkin bir şikayet gelmemiştir. Yapılan bir çalışmada beyazlatıcı ajanın diş 

yüzeyleri ile üretici firma direktiflerindekinden daha fazla temasta bulundurulmaması 

sonucunda hassasiyetİn hiç olmadığı veya çok az olduğu görülmüştür (Türkün ve ark. 

20 ı 0). 

Hidrojen peroksit kuvvetli bir oksidizan ajan olduğundan yumuşak dokularda 

yanıkiara neden olabilmektedir. Beyazlatma ajanının gingival dokulara temas etınesi 

durumunda henı dokuların yanması hem de çalışmamızın sonuçlarının etkileurnesi gibi 

sonuçlar ortaya çıkabilmektedir (Matis ve ark. 2005). Bu nedenle uygulamalar dikkatle 

ve gingival dokulara temassız olarak tamamlarunıştır. 

Çalışmamızda beyaz renkli nötral florür (Denti-Care Denti-Pro Gel %2 Neutral 

Sodiunı Fluoride ), üçüncü beyazlatma seansının sonunda bütün bireylere uygulanmıştır. 

Dişler kurutulup pamuk tamponlada izole edildikten sonra florür 60 saniye boyunca diş 

yüzeylerine enjektör yardınııyla uygulanmıştır. Kuvvetli aspirasyonla jel diş 

yüzeylerinden uzaklaştırılınıştır ve bireye 30 dakika herhangi bir şey yiyip içnıen1esi 
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söylenn1iştir. Bazı çalışrnalann raporlarına göre bu uygularnanın da beyazlatnıa sorırası 

mikrosertliği azalan minenin mikrosertliğinde artışın hızlanmasınsa etkili olduğu 

(Collys ve ark. ı993) ve herhangi bir hassasiyet dururnu ortaya çıktığında duyarlılığın 

önlenmesi amacıyla kullanıldığı bilinmektedir (Civelek ve ark. 2004). 

Çalışmamızda beyazlatma uygulamaları sırasında herhangi bir ışık kaynağından 

yararlanılmamıştır. Tavares ve ark.; %ıs' lik gaz plazına ışık kaynağı ile aktive edilmiş 

hidrojen peroksit jeli ile yalnızca %15' lik peroksit, plasebo jel + ışık, koşullarını 

karşılaştırmak amacıyla in vivo bir diş beyazlatma çalışması yapmışlardır. Tüm 

gruplarda süre, ı saat olarak standardize edilmiştir. Peroksit + ışık, yalnızca peroksit, 

plasebo + ışık için, referans noktasına ve vita renk skalasına göre renk değişimleri 

sırasıy la 8,35, 5,88~ ve 4,93 birim olarak gerçekleşmiştir. Değerlerin de gösterdiği gibi 

peroksit + ışık diğer iki gruptan anlamlı derecede farklılık göstermiştir (Tavares ve ark 

2003). Ancak, Hein ve arkadaşları ağız splinti ile uygulanan üç ticari ürünü, üç farklı 

ışık kaynağı ile bireylere kullandırmışlardır. Bu çalışma kullanılan ışık kaynaklarının 

herhangi birisinin heyazlatma derecesinde ek bir etkiye sahip olmadığını göstermiştir 

(Hein ve ark 2003). Ayrıca ışık ve ısı uygulamasının hidrojen peroksitin çözülmesini 

hızlandınnadığı bildirilmiştir (Hein ve ark 2003). içerdiği karoten nedeniyle kırmızımsı 

görünüınlü heyazlatma jelinin ısısı anlamlı derecede artsa da, ısı artışı peroksit 

çözülmesini önemli ölçüde arttımıamıştır. (Baik ve ark 2001; 1-Iein ve ark 2003; 

Buchalla ve Attİn 2006). Işık ile etkinleştirilmiş diş beyazlatma sisten1leri ve bu 

sistenllerin ışıksız kontrollerine göre ek bir etkinlik sağladığını kesin bir şekilde 

göstermek için daha ileri seviyede çalışmalara ihtiyaç duyulınaktadır. 

Çalışmamızda; çürük aktivite testleri için uyarılmış tükürük toplanmıştır. Dural 

ve arkadaşları da menopoz ile ağız sağlığı arasındaki ilişkiyi inceledikleri bir 

çalışmalarında tükürüğü çalışmamızda kullandığımız tükürük toplama yöntemiyle elde 

etmişlerdir (Dural ve ark. 2006). Aynı zamanda Yıldırırn ve arkadaşları da 

çalışmalarında tükürük toplarnak için aynı yöntemi seçrnişlerdir (Yıldırım ve ark. 20 ı 0). 

Beyazlatma ajanlarının diş sert dokusu üzerine etkisi oldukça önemlidir. Bu 

konu hakkında çeşitli araştırmalar yapılmıştır. Örneğin peroksit bazlı materyalierin 

ıninenin bağlaruna dayanıklılığına ve yapısına etkileri ile ilgili araştırmalar yapılmıştır 

(Titley ve ark 1992, Ruse ve ark 1990). Bu çalışmalar sonucunda bağlanmanın düştüğü 

saptanmıştır. Klinik olarak bağlanma değerlerindeki bu düşüş önemlidir. Çünkü 
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beyazlatma çoğu kez restorasyondan önce dişin estetiğini düzeltmek için yapılmaktadır. 

Bazı araştırmacılar hidrojen peroksitlerin bağlanma üzerindeki olumsuz etkilerinin artık 

oksijenden kaynaklandığını bildirmiş ve bu durumun rezinin polimerizasyonunu 

engellediğini vurgulamışlardır (McGuckin ve ark ı 992). Beyazlatma tedavisi sonrasında 

azalmış bağlanma dayanıklılığı ile ilgili klinik problemlerden kaçınrrıak için pek çok 

yöntem önerilmektedir. Beyazlatma tedavisi sonrası restorasyon yapımının 24 saat ile 2 

hafta geciktirilmesi en çok önerilen yöntemdir (Garcia-Godoy ve ark ı 993). Beyazlatma 

uygulamalarının mine yüzeyine etkisini inceleyen çeşitli araştırmalar yapılmıştır. Bazı 

araştırıcılar, beyazlatma ajanlarının minenin morfolojisine zararlı etkilerinin olmadığını 

vurgularken~ bir grup araştırıcı da beyazlatma ajanlarının minenin yüzeyinde porözite 

veya erozyon oluşturduğunu ve yüzeyi pürüzlü hale getirdiğini belirtnıişlerdir (Shannon 

ve ark ı 993, Leonard ve ark 200 ı). Bazı çalışınalarda beyazlatılmış ınine 

mikrosertliğindeki azalmanın beyazlatma işlemini takiben remineralizasyon süreci ile 

eski haline dönebileceğini göstermektedir (Attin ve ark. ı 997). Çalışmalar beyazlatma 

sonrasında minede mineral içeriğinde kayıp meydana geldiği, mine prizmaları arasında 

aralık artış olduğunu (Perdigao ve ark. ı 998), yüzey pürüzlülüğünde aıtış olduğunu ve 

mutans streptokokları kolonilerinde artış meydana geldiğini ve tekrarlayan beyazlatma 

seansları sonrası bakteriyel adezyonda artışa sebep olduğunu ve maksimum bakteri 

koloni sayısının beş seans beyazlatma sonrası oluştuğunu göstermektedir (Hosaya ve 

ark. 2003). 

Sağlıklı bireylere yapılan bir çalışmada beyazlatma ajanı bir kere uygulanmış ve 

sonrasında bireylere diş fırçalamamaları önerilmiştir. Beyaziatmadan önce, 3 gün sonra 

ve 5 gün sonra renk (VITA;Zahnfabrik,Germany) ve plak ölçümleri (Quigley-Hein 

Plaque Index ve Modified Navy Plaque Index) yapılmıştır. Dişierin renginde bütün 

kontrollerde açılma görülmüştür. Plak birikiminde ise 3 günlük kontrollerde azalma 

fakat 5 günlük kontrollerde artma gözlenmiştir (Gürsoy ve ark. 2008). Beyazlatma 

çalışmalarında diş rengi değişimlerinin belirgin olduğu yapılan bir çok çalışmada da 

görülmektedir (Nakamura ve ark. 2001; Al Shetri ve ark. 2003). Ofis tipi (%37 karbarnit 

peroksit), ev tipi (%I O karbarnit peroksit) ve plasebo etkisi olarak beyazlatıcı olmayan 

bir jelin sürüldüğü ev ve ofis tipi uygulama yapılan 4 grubun olduğu başka bir 

çalışnıada ise beyaziatmadan hemen önce.) hemen sonra, 12 saat sonra ve 7 gün sonra 

tükürük önıekleri alınrrııştır. Mikroorganizma ölçümlerinden sonra bakteri saydarında 

bir değişiklik olmadığı görülmüştür (Franz-Montan ve ark. 2009). 
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Çalışmamızda mutans streptokok ve laktobasil değerleri tayini için toplanan 

uyarılmış tükürükten alınan örnekler hazırlanan agarlara uygulanmıştır. Yapılan bir 

çalışmada hücre kültürlerine beyazlatma ajanları uygulanmıştır. Beyazlatına ajanlarının 

bazılarına klorheksidin de ilave edilmiştir ve ajanın mutans streptokokları, 

Enterococcus faecalis ve Candida albicanslara karşı etkisi incelenıniştir. Çalışmanın 

sonucunda, klorheksidin eklenen beyazlatma ajanlarının eklennıeyenlere oranla daha 

antimikrobiyal etki gösterdiği belirtilmiştir. En dayanıklı mikroorganizmanın ıse 

Enterococcus faecalis olduğu bildirilmiştir (Oliveria ve ark. 2008) . 

Çalışmamızda beyazlatma işleminden önceki mutans streptokokları değerleri~ 

bireylerin %2ı,4' ünde :sı os cfu/ml olduğundan düşük düzeyde, o/o45,2'sinde >ı05-<I06 

cfu/nıl arasında olduğundan orta düzeyde ve %33,3' ünde ::::ıo6 cfu/ml olduğundan 

yüksek düzeydedir. Beyazlatma işleminden sonra mutans streptokokları değerleri; 

bireylerin %ı6,7' sinde :sıos cfu/ml olduğundan düşük düzeyde, %42,9' unda >10s­

<106 cfU/ml arasında olduğundan orta düzeyde ve %40,5' inde ::::ıo6 cfu/ml olduğundan 

yüksek düzeydedir. Beyaziatmadan önce elde edilen düşük mutans streptokokları 

düzeyine (:sıos cfu/ınl) sahip birey sayısı (~o21,4) ile beyaziatmadan sonra düşük 

mutans streptokokları düzeyine sahip birey sayısı (%ı 6, 7) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir değişinı görülmemiştir (p>0,05). Beyazlatma işleminden 6 ay sonraki 

mutans streptokokları değerleri ise; bireylerin %61, 9' unda :sı Os cfu/ml olduğundan 

düşük düzeyde, %23,8' inde >ı Os -<ı 06 cfu/ml arasında olduğundan orta düzeyde ve 

%ı 4,3' ünde 2: ı 06 cfu/ml olduğundan yüksek düzeydedir. Beyazlatma işleminden önce 

elde edilen düşük mutans streptokokları düzeyine (:sı os cfu/ml) sahip birey sayısı 

(%21 ,4) ile beyaziatmadan 6 ay sonra elde edilen düşük mutans streptokokları 

düzeylerine sahip birey sayısı (%6 ı ,9) arasında görülen artış istatistiksel olarak anlaml1 

bulunmuştur (p<0,05). Beyazlatma işleminden sorıra elde edilen düşük mutans 

streptokokları düzeyine (:SI Os cfu/ml) sahip birey sayısı (o/ol 6,7) ile beyaziatmadan 6 ay 

sorıra elde edilen düşük mutans streptokokları düzeyine sahip birey sayısı (%6 ı ,9) 

arasındaki artış da istatistiksel olarak ileri düzeyde anlamlı bulunmuştur (p<O,O I). 

Çalışmamızda beyazlatma işleminden önceki laktobasil değerleri; bireylerin %42,9' 

unda :sı 04 cfu/ml olduğundan düşük düzeyde, %31' inde >I 04 -<ı os cfu/mJ olduğundan 

orta düzeyde ve %26,2' sinde ?: ı os cfu/ml olduğundan yüksek düzeydedir. Beyazlatma 

işleminden sonra laktobasil değerleri; bireylerin %42,9' unda :SI 04 cfu/n1l olduğundan 

düşük düzeyde, %16,7' sinde >104-<10s cfu/ml olduğundan orta düzeyde ve 0/o40,5' 
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inde 2:105 cfu/m1 olduğundan yüksek düzeydedir. Beyazlatrna işleminden 6 ay sonraki 

laktobasil değerleri; bireylerin ~lo33,3' ünde sı 04 cfu/ml olduğundan düşük düzeyde, 

o/o23,8' inde >104-<105 cfu/ml olduğundan orta düzeyde ve %42,9' unda 2:105 cfu/ınl 

olduğundan yüksek düzeydedir. Beyaziatmadan önce elde edilen düşük laktobasil 

düzeyine (:SI 04 cfu/ml) sahip birey sayısı (%42,9) ile beyaziatmadan sonra düşük 

laktobasil düzeyine sahip birey sayısı (%42,9) ve beyaziatmadan 6 ay sonra düşük 

laktobasil düzeyine sahip birey sayısı ('%33,3) arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

değişim görülmemiştir (p>0,05). Anaerobik bakteriler farklı konsantrasyonlarda 

karbamid peroksit solüsyonlarına karşı yüksek bir duyarlılık göstermektedir (Scherer ve 

ark. 1992; Gautier ve ark. 2000). Ancak bu duyarlılık, aerobik ve fakültatif oral 

mikroorganizmaları türüne göre değişmektedir. J.\Jutans streptokokları, Streptococcus 

mitis, Streptococcus sanguis, Lactobacilfus casei, ve Lactobacillus acidophilus gibi 

türlerin 'Yı> 1 O karbamid peroksit içeren üç çeşit beyazlatına ajanı kullanıldığında in vitro 

koşullarda inhibe edilmesine rağınen, 6 hafta evde kullanılan %10' luk karbamid 

peroksit çözeltisi tükürükteki mutans streptokok düzeylerini azaltmak için başarısız 

olmuştur (Gurgan ve ark. I 996). Daha önceki çalışınalarda da alt ve üst çene ye o/o 1 O' 

luk karbamid peroksit ya da %7,5' luk hidrojen peroksit uygulaması üç hafta boyunca 

günde bir kere yapıldığında rrıutans streptokoklarına karşı hiç bir antimikrobiyal 

aktivite gözlenmemiştir (Alkmin ve ark. 2005). Bu sonuçlar, farklı konsantrasyonlarda 

(%ı O ve %3 7) karbamid peroksit içeren beyazlatına ajanlarının kullanıldığı 

çalışmalarda gözlenen sonuçlarla benzer bulunmuştur. Biziın çalışmamızın sonuçlarında 

mutans streptokokları sayısı azaldığından diğer çalışınaların sonuçları ile farklılık 

gözlenmektedir. Laktobasil miktarı bizim çalışmamızda da anlamlı derecede bir değişim 

göstenneyerek diğer çalışmaları destekler niteliktedir. 

Karbarnit peroksit içeren belirli üç beyazlatma ajanının (Nitewhite, Opalescence, 

Proxigel) kullanıldığı bir in-vitro çalışmada araştırıcılar karbarnit peraksitin laktobasil 

ve mutans streptokoklarına karşı bakteriyostatik etkisinin olduğunu bulmuşlardır 

(Ben tl ey ve ark. 2000). Fakat aynı araştırıcıların yaptığı %ı O' luk karbarnit peroksit 

içeren beyazlatıcı ajanın (Proxigel) kullanıldığı bir in-vivo çalışmada nıutans 

streptokoklarına karşı herhangi bir antimikrobiyal aktivite gözlenememiştir. 

Nachnani' nin çalışnıasında hiçbir beyazlatma işleınİ yapılınayan grupla 

beyazlatma uygulaması yapılan grubun 14 gün ve 6 aylık kontrollerinde:, pulpa 

canlılığında~ yumuşak dokularda ve yapışık dişetlerinde istatiktiksel olarak anlamlı bir 
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fark bulunamamıştir (Nachnani 1997). Schulte ve arkadaşlannın 28 gün boyurıc(: günde 

7 saat o/o 1 O karbarnit peroksit kullanılan çalışmasında da gingival inde k~ skorJannda 

fark bulunamamıştır (Schulte ve ark. 1993). 

Çalışmamızda, beyazlatma işleınİnden önceki tarnponlaın& kapasitesi 

değerlerine göre (pH 5~ 17±0,52), beyazlatma işleminden sonra (pH 5,28±0,66) ve 6 ay 

sonra (pH5, 16±0,58) bakılan tamponlama kapasitesi değerlerinde istatistiksel olarak 

anlamh bir değişim görülnıemiştir (p>O,ü5). Beyazlatma işleminin öncesine göre 

beyazlatrna işleminden 6 ay sonra bakılan tamponlama kapasitesinde de istatistiksel 

olarak anlamlı bir değişim görülmemiştir (p>0,05). Beyaziatmadan önce normal 

seviyelerde (pH 5-7) olan tamponlaına kapasitesi değerleri beyaziatmadan sonra da 

normal sınırlar içinde kalmıştır. Leonard ve arkadaşlarının% 1 O' luk karbaınit peraksitin 

(pH 5,3) tükürük pH' ını inceleelikleri çalışmalarında, pH' da anlamlı derecede bir 

azalma olrnamıştır. Bunun aksine pH' da zaman içinde bir artma gözJcmlenmiştir. 

Bunun sebebini ise karbarnit peroksitin, hidrojen peroksit ve üreye dönüşınes! olarak 

açıklamışlardır. Hidrojen peroksit su ve oksijeni, üre ise amonyağt (asidin en büyük 

nötralizatörü) oluşturmuştur. Çalışmada ürenin aynı zamanda tükürük bezlerinden de 

salgılanarak, tükürük akış hızı ve tamponlama kapasitesini yükselttiği gözlenılenmiştir 

ve bizİnı çalışrnamızdan farklı sonuçlar vererek pi-r ın yükseldiği bildiriln1iştir. Sonuç 

olarak da karbarnit peroksit kullanırnında yükselen pH sebebiyle dişleri demineralize 

etmediğini rapor cdilıniştir (Leonard ve ark. l 994b ). 

Ev tipi beyazlatrna için %1 O' lik karbarnit peroksitiıı kullanıldığı bir in-vivo 

çalışmada plaktaki pH değişimleri incelennıiştir. Öncelikle karbarnit peroksitin ve 

plağın işlem uygulamadan önce pH değerleri ölçülmüştür. Beyazlatına plağına ph 

elektrodunu yedeştirrnek için bir delik açılmıştır ve 5 dakikada aralıklarla karbarnit 

peroksit solüsyonunun pH ölçümleri yapılmıştır. 2 saatin sonunda beyazlatma palağı 

çıkarılmış ve dcntal plağın pH ölçümü yapılrnıştır. Dental plak pH· ının başlangıçtaki 

ortalama değeri 6,31 iken en sondaki değeri 6,86 olarak ölçülmüştür. Aradaki fark 

istatiktiksel olarak önemli bulunmuştur. Beyazlatn1a plağı içinde başlangıçaki pH değeri 

ise 4,50 iken bu değer 8,06' ya kadar çıkmıştır. Bu sonuçlar arasındaki fark da 

istatiktiksei olarak önemli bulunnıuştur. Denta! plağın~ tükürüğ.iin ve beyazlatma plağı 

içindeki karbarnit peroksit solüsyonunun pH' ı anlamiı derecede artnııştır ve çalışınanın 

yapıldığı 2 saatlik sürede boyunca da yüksek olarak kalınıştır (Leonard ve ark. 1994a). 
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Çalışrrıarnızda, beyazlatma işleminden önceki akış hızı 01talam.asınH. göre 

(1, 72±0,58 ml/dk)~ beyazlatma işleminden sonra bak1lan akış hızı ortalarnası nd? .. 

(1 ~71±0,66 ml/dk) istatistikseJ olarak anlanılı bir değişim görülmezken (p>O,OS); 

beyazlatma işleminin öncesine ve sonrasına göre beyazlatma işleminden 6 ay sonra 

bakılan akış hızı ortalamasında (1 ,20±0,35 ml/dk) görülen düşüş istatistiksel olarak ileri 

düzeyde anlanılt bulunmuştur (p<O,O 1 ). Fakat beyaziatmadan önce nonnal seviyelerde 

(> O, 7 ml/dk) olan tükürük akış h1zı değerleri beyaziatmadan sonra da normal sJnırlar 

içindedir. Tükilrük salgı hızı ve kitnyasal yapıs1; yaş, cins, uyku~ diyct, dehidrata~yon~ 

eınosyoneJ etkenJer, infeksiyon hastalıkları, sinir sisteıni hastalıkları, kullanılan ilaçlar 

ve uyaraniann cinsi ve uygulanış şekJi gibi durun1lara göre değişiklik gösterrnektedir 

(Kaya 1997, Huınplırey ve 'N illiarnson 2001, Almeida ve ark. 2008). Çalışmaınızda 

katilan bireylerin sistcrnik bir tahatsızhğı, mfeksiyon hastalıkları ve devarnlı 

kullandıkları bir ilaç olmadığmdan tükürük akış hızını bu tip sisteınik faktörlerin 

etkiteyeceği bir durum söz konusu olrnamıştır. 

Çalışnıamızda alınan tükürüğün içindeki hücrelerden RNA İzolasyonu yapılmış, 

elde edilen RNA örneklerinden cDNA elde edihniştir. Sonrasında ise cDNA' dan real­

time PCR yöntemiyle Bcl-2 ve Bax genlerinin ifade oranlarınıdaki değişimlere 

bakılmıştır. Choe ve arkadaşları; hidrojen peraksitin insanların peridontal ligament 

fibroblastlarının, çoğalma ve farklılaşnıasını nasıl etkilediğinin incelediği 

çalışnıalarında da n~al-tirne PCR yöntemi ik araştırmalarını tamanılamışlardır (Choe ve 

ark. 2011). Park ve arkadaşlarıntn tükürükte Rı"'l"A' yı incelerlikleri çalışmalan da PCR 

yönterniyle yapıhnıştır. RNA' nın tükürükte bir tutarlılık içinde bulunduğunu ve oral 

kanserlerde bir biyon1arker olarak kullanılabileceğini bildiınıişlerdir (Park ve ark. 

2006). 

Çalışmanuzda hidrojen peroksitin etkilerine proapoptotik ailesinden olan Bax ve 

antiapoptotik ailesinden olan Bcl-2 genlerinin ifadesindeki değişiklikler incelenerek 

bakılnııştır. Beyazlatma işlen1inden önce Bax geninin ifadesinden elde edilen ~Ct 

ortalamasına göre (ll ,26±3,86), beyazlatma işleminden sorıraki ~Ct ortalamasında 

görülen düşüş (9,63±3, 16) istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

Beyazlatnıa işlenlinden önce Bax genjnin ifadesinden elde edilen 11Ct ortalanıasına 

göre, beyazlatnıa işleminden 6 ay sonraki ~Ct ortalanıasında (12,53±4,32) istatistiksel 

olarak anlamlı bir değişim görülmemiştir (p>0,05). Beyazlatına işleınİnden sonraki ~Ct 
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ortalan1asına göre, beyaz.latrrıa işleminden 6 ay sonraki l\Ct ortalarnasında görülen artış 

istatistiksel olarak ileri düzeyde anlaınlı bulunmuştur ü'<O,O 1) Bcl-2 geninin ifadesinde 

ise; beyaziatmadan önce (12, 77±4,53), sonra (ll ,00±4,58) ve 6 ay sonra (12)9±6,80) 

anlaınlı derecede bir değişinı gözlenmeıniştir (p>0,05). Burdoıı ve arkadaşlarının farder 

üzerinde yaptığı çalışmada hidrojen peroksit ( 100 J..!M) ile tedaviyle fibroblast 

hücrelerinde büyümenin engellendiği ve apoptotik hücre ölüınıerinin uyarıldığ;ı yani 

proapoptotik gen aktivitesinin arttığı rapor edilmiştir (Burdon ve ark. 1996). Bizi.m 

çalışmamızın beyaziatmadan sonraki Bax geni ifadesi ölçün1ieri ile elde edilen sonuç 

diğer çalışmalarla farklı değerler vermekle birlikte, 6 aylık kontrollerinde ıneydana 

gelen Bax geni ifadesindeki artma diğer çalışmaları destekJer nitelikte bulunnıuştur. 

Bcl-2 geninin ifadesinde anlamlı derecede değişme olmaınası ile de yapılan çalışmanın 

bulgulan çalışnıamızdan elde edilen bulguları destekler niteliktedir. 

Harmig ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada %5 hidrojen peroksit ve o/c, 1 O 

karbarnit peroksit ile beyazlatına uygulanan kişilerin tükürükleri fotorrıetrik yönteınle 

analiz edilnıiştir. Sonuc;Jarda ~1o5' lik hidrojen peroksit içeren beyazlatma ajanının 

kullanıldığı grubun tükürüklerinde daha fazla oranda hidrojen peroksite rastlannuştır. 

Fakat beyaziatınanın sonunda tükürükteki hidrojen peroksit miktarında iki grup arasında 

istatiktiksel olarak anlamlı bir fark bulunınamıştır (Hannig ve ark. 2003). 

Beyazlatma ajanlannın kanserojenik · etkileri hakkında farklı sonuçlar 

bildirilıniştir. Oksidatif stres premalignant değişiklikler ile sonuçlanabilecek oral 

epitelyal hücrelerin zedeleninesine neden olabilmektedir (Royack ve ark. 2000). 

Hidrojen peroksit ve DMBA (9, 1 0,-dimetil-1 ,2benzanthracene) sigara içiininde 

kanserojenik analog olarak bilinmektedir (Weitzman ve ark. 1986). Hidrojen peroksidin 

konsantrasyonuna bağlı olarak deney farelerinin (hamster) mukozalarında 

hiperkeratozis ve karsinamaya neden olmu5tur. Yakın zamanda yapılan başka bir 

çalışmada ise 0/o35 karbarnit peroksidin kronik kullanımı sıçanların oral mukozasında 

hücre döngüsünde değişikliklere neden alnıarnıştır (Gomez ve ark. 2002). Bazı 

literatürler %10 karbamid peroksit ile dişhekirninin gözetiminde evde yapılan 

beyazlatma işlemi kanserojen risk taşımarrıakta ve nıinede geri dönüşümü olnıayan 

etkiye neden olmadığını göstermektedir (Li ] 998; Li 2000). 

Yapılan çalışmalarda %35' lik hidrojen peroksitin yanlışlıkla yutulması halinde 

zehirlenıne ve ölümcül tehlikeler olabileceği bildiriliniştir (Litovitz ve ark.1995~ Ijichi 
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ve ark. 1997). Beyin enfarktüsleri, gaz embolizmi nedeniyle kalpte iskemik değişiklikler 

görülebilmektedir (Sherman ve ark. 1994; Ijichi ve ark. 1997). Çocuklarda ise kazayla 

hidrojen peroksit yutma sonrasındaki risk daha da büyüktür. Bir vakada 290 mg 

hidrojen peroksit/kg BW, 'Jo35' lik hidrojen peroksit içeren 100 ml' lik bir solüsyon 

yutan 2 yaşındaki bir çoc1ığun öldüğü bildirilmiştir (Christensen ve ark. 1992). Düşük 

konsantrasyonlardaki hidrojen peroksitin yutulmasıda ciddi hasariara neden 

olabilmektedir. Örneğin 16 aylık bir bebeğin 600 ıngHidrojen peroksit/kg BW, %3 ~ lük 

hidrojen peroksit solüsyorıu yutmasL sonucunda akciğerlerde ödem ve bağırsaklarda 

yaygın amfizem gözlenmiştir (Cina ve ark. 1994). Ayrıca 2 yaşındaki bir çocukta da 

%3' lük hidrojen peroksit solüsyonu yutulnıası sonucunda poıial ven gaz errıbolizmi 

gözlenmiştir (Rackoffve Merton 1990). 

'Jô 18 karbarnit peroksit içeren bir şırınga (3,5 gr) 21 O mg hidrojen peroksit 

içennektedir. Vücüt ağırlığı yaklaşık 12 kg olan bir çocuğun bir şırınga beyazlatnıa 

ajanı yutrnası sonucunda; oral rnukaoza ülserasyonları, mide ülserasyonlan, bulantı ve 

kusnıa gibi belirtiler, karın şişınesi, boğazda yara gibi durumlar rapor edilmiştir 

(Dickson ve Caravati 1994). 

Çalışmamızda, beyazlatma işleminden önce, sonra ve 6 ay sonra Bax ve Bcl-2 

genlerinin ifadesi koreiasyonu incelendiğinde elde edilen L\Ct oıialamaları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulurunamıştır (p>0,05). Suematsu ve arkadaşlarının 

çahşnıasında; insan nöronal hücrelerinde apoptoza neden olan hidrojen peroksit 

karşısında kuersetinin nöroprotektif etkisinin araştırılmış ve kuersetin usule uygun bir 

şekilde kullanıldığında, hidrojen peroksitin sitotoksisite oluşturmasını ve laktat 

dehidrogenazların serbest bırakılınasına neden olmasını baskıladığı görülnıüştür. Sonuç 

olarak kuersetin; pro-apoptotik Bax geninin ifadesini (ekspres yon) baskılarken, 

hücrelerdeki anti-apoptotik Bcl-2 geninin ifadesini artırdığı bildirilmiştir. Ayrıca 

kuersetinin, DNA parçalanmasına (fragmentasyon) öncülük eden kaspaz yolağının 

aktivasyonunu inhibe ettiği görülmüştür. Sonuç olarak kuersetinin oksidatif stres ve 

apoptozun neden olduğu nörodejeneratif hastalıkları önlediği bildirilmiştir (Sueırıatsu ve 

ark. 201 1). 

Oral LD50 belirlenn1esi bileşiğin toksisitesi hakkında basit bir tahınİn 

sağlarnaktadır. LD50; toksik maddenin bir defada verildiğinde deney grubunun yansım. 

öldürebilecek miktarıdır. Karbopol içermeyen %1 O' luk karbanıit peroksitin LD50 değeri 
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143 mg/kg, karbopol içeren %ı O' luk karbarnit peroksitin LD5o değeri 87 nıg/ kg' dır. 

Bu defa kg BW başına ı5 ve 9 mg karbarnit peroksiti göstermektedir (Woolverton ve 

ark. ı993). Bir çalışmada hidrojen peroksit için ise oral LD50 değeri yaklaşık ı600 

nıg/kg olduğu belirtilmiştir (Ito ve ark. ı976). Bu tip dozlar uygulandığında farelerde 

solunum depresyonu, kilo kaybı, midede histolojik anornıalliklcr, nekrotik mukoza, 

bozulnıuş mide bezleri görülebilmektedir (Cherry ve ark. 1993). 

Dökürnanlarda hidrojen ve karbarnit peraksitin akut ve subakut etkileri arasında 

herhangi bir allerjik duyarlılığa neden olduğuna dair bilgi bulunmamaktadır (Michel ve 

ark. 201 0). Zorla 5, ı5 ve 50 mg karbarnit peroksit/kg ile beslenen farelerde ilk ı saat 

içinde nınkoza ülserasyonları kolaylıkla saptanabilmiştir. Fakat 24 saat sorıra iyileşme 

gözlenmiştir. Araştırıcılar böbreklerde ve akciğerler üzerinde ise herhangi bir ters etkiye 

rastlamamışlardır (Dahi ve Becher ı995). 

Yayınlanan bir raporda %35' lik hidrojen peroksit kullanıldığında kontrol 

hücreleriyle karşılaştırıldığında canlı hücrelerin sayısı o/o60' a düştüğü bildirilnıiştir 

(FM3A cell line). Bu oranın karbarnit peroksit kullanıldığında %20-43' e düştüğü 

görülmüştür. 70 kg' lık bir birey için toksik etkileri ve riskleri önlenıek için uygun doz 

:Sl O mg karbarnit peroksit ya da S 3,3 mg hidrojen peroksit olmalıdır (Aren 2003). 

Uluslararası Kanser Araştırnıa Birliği'ne göre beyazlatma ajanlarının 

profesyonel kullanımlarında herhangi bir mutasyon veya kanser riski görülmemekle 

birlikte, hayvanlar üzerindeki karsinojenitesi ile ilgili kanıtların limitli olduğunu, 

insanlar üzerindeki karsinojenitesi ile ilgili kanıtların ise yetersiz olduğunu bildirmiştir 

(International Ageney on Research on Cancer ı999). Yapılan başka bir çalışmada da 

hidrojen peraksitin sindirim sisteminde herhangi bir karsinojenik etki alınadığı 

belirtilmiştir (Desesso ve ark. 2000). %3,6 oranına kadar hidrojen peraksitin genetoksik 

potansiyelinin değerlendirildiği çalışmada tütün kullananlarda, alkol kullananlarda veya 

genetik yatkınlığı olanıarda ağız kanserlerinde bir artış olduğu görülmüştür (SCCNFP 

1999). 

Hidrojen peraksitin deri kanserlerine sebep olabildiği görülmektedir (Klein­

Szsanto ve Slaga I 982). Oral kavitede %30' luk hidrojen peraksitin 22 hafta boyunca 

tekrarlanan uygulamalarında hiperkeratoz, hiperplazi ve displazilere sebep 

olabilmektedir (Radosevich ve Weitzman 1989). Hidrojen peraksitin Salmonella 

typhinıuduın ve Escherichia coli suşlarında nıutajenik etki gösterdiği hildirilnıiştir 
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(Abu-Sharkra ve Zeiger ı 990). Bazı hücre kültürlerinde ise hidrojen peroksit fare 

lernfoma hücrelerindeki DNA zincirinde kırıln1alara sebep olarak ınutajenik etki 

göstermektedir (Kruszewski ve ark. ı 994). 

Woolveton ve arkadaşlarının fareleri %ıO karbarnit peroksit içeren iki çeşit 

solüsyonla besledikleri bir çalışmada herhangi bir genotoksisiteye rastlamamışlardır 

(Woolverton ve ark. ı 993). 

Karbarnit ve hidrojen peroksit içeren beyazlatnıa ajanlarının bakteri kültürleri 

oluşturulduktan sonra, Escherichia coli suşlarına uygulandığı bir çalışmada DNA 

zararınını tamir etıne kapasitesi en düşük olan suşlarda beyazlatına ajanları etkisinin en 

yüksek olduğu bulumnuştur (Zouain-Ferreira ve arkadaşları 2002). 

Hidrojen peroksitin oral kavitedeki etkinliğinin araştırıldığı çalışmada; sigara. 

alkol ve genetik yatkınlığın ağız kanserlerini arttırnıadığı bulunmuştur. Ağız 

kanserlerinin tekrarlayan beyazlatma tedavileriyle artabileceği ve bunun için de daha 

çok araştırnıanın gerektiği söylenmektedir (Burningham ve ark. 2004). 

Hidrojen peroksitin yüksek konsantrasyon ve uzun dönem kullanıldığında 

çalışmalarda oral rnukozaya hasar verdiği, genötoksik ve karsinojenik etkilerinin olduğu 

da bildiriln1iştir (Naik ve ark. 2005; Tredwin ve ark. 2006). 

SCCP' nin (Scientific Committee on Consumer Products) görüşüne göre 

beyazlatrna ajanlarında %0, ı' lik hidrojen peroksit kullanılması güvenli bulunmuştur. 

<Yoü, 1' den %6' ye kadar olan hidrojen peroksit içeren beyazlatma ajanlarının kullanıını 

ıçın ıse tüketicinin diş hekiminin onayının gerek olduğu belirtilmektedir. %6' den 

yüksek konsantrasyonlarda hidrojen peroksit içeren beyazlatma ajanlarının ise 

tüketicilerindirekt olarak ulaşanlaması gerekmektedir (SCCP 2005). 

Nagler' in yaptığı çalışmada; sağlıklı ve oral kanserli bireylerin tükürüklerinden 

yapılan analizler sonucunda; kanserli bireylerde sodyum (Na), kalsiyum (Ca), fosfat (P), 

magnezyum (Mg), albümin, laktat dehidrogenaz (LDII), total immunglobulin G (IgG) 

miktarlarında artma gözlenirken, amilaz, potasyum (K), salgısal immunglobulin A 

(IgA) miktarlarında azalma gözlenmiştir (Nagler 2009). 

Hastalar ve tüketiciler açısından diş beyaziatmanın önemi diş beyazlatma 

ürünleri ve prosedürlerinin çeşitlerinin dikkate değer ölçülerde artışını beraberinde 

getirmiştir. Bu duruma bağlı olarak in vivo ve in vitro diş beyazlatma çalışmalarında 

hızlı bir artış vardır. Beyazlatma tedavilerinde etkili bir sonuç elde editebilınesi için 

kullanılan beyazlatma ajanının yapısı ve konsantrasyonu kadar yan etkilerinin 
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engellenebiln1esi de oldukça önernlidir. Klinik olarak belirti göstemıemesinc rağrnen 

beyazlatma ajanlarının oluşturabileceği kimyasal ve mikroyapısal değişikliklerin 

dişierin yüzey özelliklerini, mineralizasyon derecesini ve belki de çürük benzeri lezyon 

gelişimini ve tükürük özelliklerini etkileyebileceği bildiriln1iştir. Çahşmarnızda 

beyazlatrna uygulaması yaptırmak isteyen ve beyazlatn1a yapılınaya uygun bireylere 

tedaviler yapılınıştır. Çalışrnamız sonucunda da beyazlatma yapılan 42 hastanın Vita 

skalasına göre 34' ünde 2 derecelik, 8' inde ise 1 derecelik beyazlamaya yönelik renk 

değişimi tespit edilerek amaca yönelik uygulamalar gerçek!eştirilrniştir ve bireylerin 

tükürük analizleri yapılmıştır. Çalışmamız ışığında beyazlatma ajanları güvenli 

kozınetik ürünler olarak görülmektedir. Çahşınaınızda Bax geninin ifadesi üzerine geri 

dönüşebilen ve kısa süreli bir etki oluşmuştur. Meydana gelen değişiklikler~ daha büyük 

hasta gruplannda ve araştırılan genlerlc bağlantılı diğer genlerin aıaştuılması yönünde 

bir araştırma alanı oluşturmaktadır. Bu sonuçlar diğer çalışmalar ve araştıımalar için 

başlangıı; noktası ve yeni bir yön oluşturmuştur. Çalışmanuzda beyaziatmadan 6 ay 

sonra yüksek mutans streptokoklarına (?ı 06 cfu/ml) sahip birey sayısı (~ô ı 4,3) anlamlı 

derecede azalmıştır. Bu azalmada, çalışmaya katılan bireylerin estetik ve kozmetik bir 

uygulan1a yaptırmaları, tarafımızca verilen ağız hijyeni eğitiminin neticesinde var olan 

durumu korumaya yönelik motivasyonun etkili olduğu ve hidrojen peroksitin antiseptik 

özelliğinden dolayı tükürükten ağız ortamına taşınarak mutans streptokokları üzerine 

etkili olduğu düşünülmektedir. Yüksek laktobasil seviyelerine (? 105 cfu/ml) sahip birey 

sayısının beyaziatmadan önce (%26,2), sonra (%40,5) ve 6 ay sonra (%42,9) anlamlı 

derecede değişiklik göstermemesinin de, yüksek şeker tüketimi olmadığından ve 

bireylerin uygulamaya yönelik motivasyonundan dolayı olduğu düşünülmektedir. 

Beyaziatmadan önce (1,72±0,58) ve sonra (1,7ı::l.:0,66) normal düzeylerde olan(> 0,7 

ml 1 dk) tükürük akış hızında 6 ay sonra meydana gelen düşme (1 ,20±0,35 cfu/ml) yine 

normal düzeylerde (> O, 7 ml 1 dk) gözlemlenmektedir ve gerek çürük aktivitesini 

gerekse ağız sağlığını değiştirecek bir etki oluşturmamıştır. Aynı zamanda hastaların 

tedavilerinin sonrasında takiplerinin sağlıklı yapılması açısından beyazlatnıa 

tedavilerinin mutlaka bir hekim kontrolü altında gerçekleşmesinin öneınİ hir kez daha 

teyid edilmiştir. 
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SONUÇLAR 

• Beyazlatına uygulanıaları sonrası diş renklerinde değişirrı sağianm1ştır. 

• Beyaziatmadan 6 ay sonra bireylerde uygulama yapılan dişlerle ilgili hassasiyet~ 

çürük, kırık vb. herhangi bir problem nıeydana gelmemiştir. 

• Beyazlatma işleminde; bireylerin tükürük akış hızları kısa zaınan içinde yani 

beyazlatnıadan sonra etki lemnemektedir. Fakat uzun sürede yani beyaziatmadan 

6 ay sonra bireylerin tükürük akış hızlarında düşme gözlemlennıiştir. 

• Beyazlatma işlemi sonucunda bireylerin tükürük tamponlaına kapasitesi 

değerlerinde anlamlı derecede değişiklikler gözlenınemiştir. 

• Beyazlatma işleminden sonra yapılan öiçürnlerde düşük mutans streptokok 

değerine sahip bireylerin_ sayısı anlarıılı derecede değişime uğranıamaktadır. 

Fakat beyaziatmadan 6 ay sonra düşük mutans streptokok değerlerine sahip 

bireylerin sayısında anlamlı derecede artma gözlemlenmiştir. 

• Beyazlatma uygulamalanyla düşük ve yüksek laktobasil değerine sahip 

bireylerin sayısında anlamlı derecede bir değişnıe meydana gelmen1iştir. 

• Proapoptotik bir gen olan Bax geni ifadesinde beyaziatmadan sonra bir azalma 

meydana gelirken, beyazlatınadan 6 ay sonra bu azalma tekrar eski ifade 

miktarlarına geri dönmüştür. 

• Beyazlatma işlemi antiapoptotik bir gen olan Bcl-2 ifadesinde anlamlı derecede 

bir değişim rrıeydana getirmemiştir. 

• Beyazlatrrıa işleminden önce, sonra ve 6 ay sonra ; Bax ve Bcl-2 genlerinin 

ifadesinden elde edilen ~Ct ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlarıılı bır 

ilişki bulunmamıştır. 

• Beyazlatma işleınierinin estetik ve kozmetik bir uygulama olmasından ve 

bireylere ağız hijyeni ve temizliği konusunda verilen motivasyondan dolayı 

bireylerin ağız bakımlarını daha iyi yapmaları sebebiyle; beyazlatrna ajanları 

hekim kontrolü altında yapıldıkları sürece güvenli kozmetik ürünler olarak 

görülebilir! er. 
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FORMI_JAR 

Form 1- Gönüllü onam formu 

GÖNÜLLİİ BİLGİLENDİRME VE ONA-Y FORl\'IlJ 

ÇAllSMANIN ADI: 

DİŞ BEY AZLA TILMASıNDA KULLANILAN AJANLA.RIN TÜK ÜR ÜK VE 
TÜKÜRÜK HÜCRELERİ ÜZERİNE ETKİSİ 

ÇALIŞMANIN AMACI: 

ı 14 

Diş beyazlatma ajanları ile yapılan işlemlerin oldukça başarıiı 
sonuçlar meydana getirdiği bilinmektedir.Çalışmamızda çeşitli 
konsantrasyonlarda hidrojen peroksitin beyazlatma işlemi sonrası tükürük 
iveriğindeki değişimlere ve tükürük iç.indeki hücrelerin üzerine etkisinin 
araştırılması amaçlanmıştır. 

CAliŞMANIN İÇERİGİ: 

Çalışmamızda beyazlatma işlerninden önce ve beyazlatma 
işleminden sonra tükürük örnekleri alınarak; tükürük akış hızı, tükürük 
tamponlama kapasitesi, PI-I, tükürükteki mikroorganizma sayısındaki 
değişikliklere bakılacaktır. Ayrıca yine beyazlatma işleminden önce ve 
beyazlatnıa işleminden sonra tükürük örnekleri alınarak bu örneklerin 
içerisinde bulunan hücrelerin uğrayacakları değişiklikler incelenecektir .. 

(~ALIŞMANIN BAŞLAMA Ti\RİIIİ VE SÜRESİ: 

Çalışmanın Haziran 2009'da başlaması ve 2 yıl sünnesi öngörülmektedir. 

AÇIKLAMALAR: 

Bu çalışmaya gönüllü olmaya karar verirseniz bu gönüllü 
bilgilendirilmiş onay formunu imzalamanız gerekecektir. Sadace kendi 
rızanız ile hiçbir baskı ve zorlama olmaksızın, dişhekimi kontrolünde 
alınacak tükürük örneğiniz ile çalışmaya katılmış olacaksınız. Sizden ayrıca 
araştırmaya yardımcı olacak bazı kişisel bilgileriniz (yaş, meslek~ sigara 
kullarıırrıt vs.) istenebilir. Diş beyazlatma işlemi esnasında dişlerde nadir 
olarak hassasiyet görülebilir. Hassasiyeti engellemek ve gidemıek aınacıyla 
özel jeller uygulanabilir. istenildiğinde alınan tükürük örneklerinin 
araştırma için kullanılmasından vazgeçebilir. Tüm bu yapılacak 



araştırmalar için sizden herhangi bir ücret talep edilmeyeceği gibi ücret 
ödemesi de yapılmayacaktır. Ayrıca yapılan bilimsel sunurn]ar ve 
yayınlarda sizin tüm kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir. 

Herhangi bir soru yada sorununuz olduğu taktirde ilgili araştırıcı Özge 
Behram'a 0212 414 20 20130381 no'lu telefondan ulaşabjlirsiniz. 

GÖNÜLIJÜ ONA.Y FORMU 

ı 15 

Gönüllüye araştırmadan önce verilmesi gereken bilgiler tarafıma sözlü ve 
yazılı olarak aktarıldı. Bu koşuBarda söz konusu çalışmaya kendi rızamla 
katılmayı kabul ediyorum. 

Çalışrna için alınan rrıateryalimin ilerideki çalışmalarda da kullanılmasını 

EVET D kabul ediyorum. 

HA YIR_ [] kabul etmiyorum. 

Hastanın: 

Adı Sovadı: 
ol 

Telefonu: 

Adresi: 

İmza: 

Açıklamaları Yapan Dişhekiminin: 

Adı Soyadı: 

İmza: 

Tanıklık Eden Görevlinin: 

Adı Soyadı: 

İmza: 



Form 2- Anamnez formu 

ANAMNEZ F0~\1U 
HASTA ADI 1 SOYADI: 
SIRA NO: 

EVET-HA YIR Herhangi bir sistenlİk rahatsızlığıniz var mı? 
Var ise belirtiniz .................................................. .. 
EVET-HA YIR Devanılı kuUandığtnız bir ilaç var mı? 
EVET -HA YIR Sigara kullanıyor rrıusunuz? 
EVET-HA YIR Alkol kullanıyor musunuz? 
EVET-BAYIR Hamilelik durumunuz var mı? 
EVET-HAYIR Emzirme duruınunuz var mı? 
Dişierinizi ne sıklıkla fırçalarsınız? ..................................... .. 
Ne sıklıkla diş ipi kullanıyorsunuz? .................................... .. 
Kaç öğün yemek yiyorsunuz? .............................................. .. 
EVET-HA YIR Ağız kuruluğu şikayetiniz var mı? 
EVET·-HA YIR Daha önce beyazlatma işlemi yapıldı mı? 
Evet ise ııe zaman? ....................................................... , ... . 
EVET -HA YIR Dişlerde renkleşme hissediyor musunuz? 
Var ise renkleşme nedenleri nedir? 

o Doğuştan 

o Yaşianma 

o Dış renkleşme 

o Travma 
o Non-.Yital 
o Tetrasiklin 
o Fluorozis 
o Restorasyona bağlı 

EVET-HA YIR Radyografik muayenede bir problem var mı? 
V ar ise nelerdİr? ..................................................... . 
EVET-HA YIR Periodontal dokularda problem var nıı? 
Var ise nelerdİr? ...................................................................... . 

TARİH: 

EVET -HA YIR Dişierin morfolojik özelikierine ilişkin problem var mı? 
Var ise; 
EVET-HAYlR yüzeyde beyaz opak leke ..................... . 
EVET-HA YIR gelişimsel defektler ............................ . 
EVET-HA YIR renkleşmiş tek diş .............................. .. 
EVET -HAYlR açığa çıkmış dentin ............................. . 
EVET-HA YIR ön bölge restorasyon} u dişler ................ .. 
EVET-HA YIR arka bölge restorasyon} u dişler ................. . 
EVET-HA YIR protezli dişler .................................... . 
EVET-HAYlR çürük .............................................. . 
EVET-HA YIR abrazyon ......................................... . 
EVET-HA YIR abfraksiyon ...................................... . 
EVET-HA YIR hava veya temasta hassasiyet. ................ .. 

İşlemden önce alınan renk ........................................ .. 

116 



İşlem sonrasında alınan renk l.Seans ............................. . 
2.Seans ............................. . 
3.Seans ............................. . 

KİŞİSEL ANALİZ FORMU 

EVET-HA YIR Gülümseme sırasında dişlerinizin dış yüzü görünüyor rnu? 

EVET-HA YIR Herhangi bir dişiniz kısa veya uzun gözüküyor nıu? 

EVET-HA YIR Herhangi birdişinizde kalıcı lekeler var mı? 

E VET-HA YIR Şeklini beğenmediğİrriz dişiniz var mı? 
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EVET-HA YIR Tam gülüş sırasında üst dudağınız yukarı kalktığında dişlerinizin boyun 

kısmı ve diş etleriniz gözüküyor mu? 

EVET-HAY IR Üst ön dişleriniz düzgünce sıralanıyor mu? 

EVET -HA YIR Alt ön dişleriniz düzgün ce sıralanıyor mu? 

EVET-HA. YIR Dişlerinizin rengini beğeniyor musunuz? 

EVET -HA YIR Tüm dişleriniz aynı renkte mi? 

EVET-HA. YIR Hayır ise hangi dişiniz daha koyu? ........................................ . 

EVET -HA YIR Ön dişierinizde dolgunuz var rnı? .......................................... . 

EVET-HA YIR Arka dişierinizde dolgunuz var mı? ....................................... . 

EVET-HA YIR Dişetlerinizde kanama var mı? 

EVET-HA YIR Dişeti çekilmesi probleminiz var mı? 

EVET·HA YIR Dişeti sorunu olmadığı halde nefesinizde kötü koku var mı? 



Toplantı Tarihi 
T oplanti Yeri 
T oplant• Sayısı 

ETIK KURUL KARARI 

TC 
ISTANBUL UNIVERSITESI 
ISTANBUL TIP FAKUl TES! 

YEREL ETIK KURUL TUTANACı 

24 06 2009 
Behçet Kutuphanesı E tık Kurul T oolantı Salonu 
06 

118 

SorumiL araştırıcılığını Umversıtemız Dış Hekımlığı Fakuttesı Klınık Bılımıerı Bolum:...; 
Dış Hastalıkları 1/E- Tedavısı Anabılım Dalı Oğretım Uyes1 Doç Or Begum Guray EFES ın 
ustlendığı ve doktora oğrencısı Dt Ozge BEHRAM'ın yurutecegı 2009ii 792 protok)ı 
numaralı 'Dış Beyazıatılmasında kullanılan aJanların Tukuruk ve Tukuruk. Hucreıer Uzenne 
Etkısı' başlıklı tez çalışması kurulumuıda ınceıendı 

E tık yönden bır sakınca taşımadığı goruldu bılımsel araştırma proıeıer: bır m' 
tarafından desteklendığı takdırde uygulamaya konuJabıleceğıne j(.arar verıldı 

Prof.Or. Güher S 
Etık Kurul Başkanı 

..f 

Prof.Or. A.Yağtz U~ 
FarmakoiOJı ve Kı' = AD 

Prof.Dr. Ahmet GÜL hk--.J 
Iç Hast AD RomatolOJı ;,~ ;'{;!""' 
Prof. Or. Berrin U~M4 ·.· , ~ \1,.· 4. t. 
Kard,yoiOjl A 0 .Wt ' 
Prof.Or. Kamil PEMBECi 
Anestezıyolop A D 

Prof.Or. Sevinç EMRE 
Çocuk Sag Ve l-1a5t A D 

Prof.Or. Nuran YILDIRIM 

DeontoiOJI ve Tıp 1 arıhı AD 

Prof.Or. Oguzhan ÇOBAN 

Noroıoıı A O 

r 

Prof. Or. Pınar SAiP /,.·-
ı U OnkoiOJı Enstı:u,..Ş<f.. - ' 

Prof.Dr. Ümit TÜRKOGLU 
Bıokımya AD 

Prof.Dr. Neşe ÇOLAK 
Iç Has! A D Ena Ve Meta ı-ıast 

Prof.Or. Nurhan ENGiNAR 
FarmakOIOJ! ve Kil F A 0 

Fatma Ceyda DÖNMEZER 
SıvıJ Toplum Orgutu Uyesı 

Av. Dilek TEMIZ ÖZBEK 
Hukukçu 

Prof.Or. Y. Süm~r,_Y. A.· MANER 
Genel Cerrahl\f. ~:\ı' 



ÖZGEÇMIŞ 

Kişisel Bilgiler 
,.....-----·---r-·-----

Ts~ad-;---T Gür Adı Öz ge 
----- . ----
Doğ.Yeri Şanlıurfa Doğ.Tar. 111 

Uyruğu T.C. TC Kim No 440 

Email ozgebehram@hotrrıai I .com Tel 053 
-- --~-

Eğitim Düzeyi 
----- M;~un Olduğu Kurumun Adı 

ora !·?·Sağlık Bilimleri Enstitiisü 

Lis. I. U. Diş Hekimliği Fakültesi 
------

1 Lisans 
ı----·--- -.---------
1 Lise _____ Üsküdar Fen Lisesi 

İ~ Deneyimi (Sondan geçmişe doğru sıralayın) 

Kurum 

---------

Yabanc 
Dilleri 

ı TOkuduğunu 
Konuşma* Yazma* 

KPDS/ÜDS 

!ngilizc_ 
J!~lama* 

İyi İyi 
--

e Iyı 

*Çok iyi, iyi, orta, zayıf olarak değerlendirin 

S Puanı LE 

(D iğer) 

Bilgisayar Bilgisi 

Program 

Microsoft Office 

--

Sayısal 

73.290 

Puanı 

Puanı 

51.250 
-----....... 

Eşit Ağırlık 

75.224 
-- -

Kullanma becerisi 

İyi 

119 

(Diğer) ı 
Puanı --i 
~ 

Sö 

75.938 



Yay ınları/Tebligleri Sertifikalan/Ödülleri 

Behram O, Lofça G, Efes B (20 ll). Diş Hastalıkları ve Tedavi Anabilim Dalı İ1k 
Muayene Kliniğine Başvuran Hastalarda DMFT İndeksi İle Tükürük Özellikleri 
Arasındaki ilişki. İstanbul Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Dergisi, 45, 29-36. 

120 

14.10.20 11-Conseuro- Poster: Effects of Bleaching Agents, l\Jeutral Fluoride Gel s, 
Surface Sealants On The Enamel Surface Roughness 

Özel İlgi Alanları (Hobileri): 


