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ÖZET Nanoteknoloji yaklaşımları ile farklı yapıların kendilerine özgü 
özelliklerinden yararlanmak üzere geliştirilen nanofarmasötikler teş-
his, tedavi ve teranöstik uygulamalarda oldukça yararlı sonuçlar ver-
mektedir. Literatür incelendiğinde, özellikle teşhis ve tedavi etkinliğinin 
artmasında, düşük doz etken madde kullanarak yan etkilerin azalma-
sında nanofarmasötiklerin yarınımız için umut verici olduğunu  
göstermektedir. Nanofarmasötik olarak kullanılan nanopartikül for-
mülasyonlarının geleneksel ilaç taşıyıcı sistemlere göre üstünlükleri 
klinik ve literatür açısından oldukça açıktır. Diş hekimliğinde kullanı-
lan nanoteknolojik yaklaşımlar ve nanofarmasötiklere örnek olarak; na-
nokompozitler, nanocam iyonomerler, nanoseramikler, seramik nano 
hücreler, nanometaller, nanoteknolojik restoratif materyaller, nanotek-
nolojik protez malzemeleri ve diş implantları, nanoteknolojik ortodon-
tik cihazlar, nanoteknolojik endodonti cihazları, nanorobotlar, nano 
lokal anestezikler, nano iğneler, ortodontide kullanılan nanorobotlar, 
teşhis aşamasında kullanılan nanorobotlar, görüntülemede nanoparti-
küller, kemik dokusu mühendisliğinde nanoteknoloji verilmektedir. 
Artan dünya nüfusu ile ağız diş sağlığı tedavi ihtiyacıyla koruyucu diş 
hekimliği uygulamaları da hızla gelişmektedir. Diş dokusunda oluşan 
demineralizasyon ve remineralizasyon, ağız içinde belirli bir denge 
içindedir ve bu dengenin demineralizasyon yönünde bozulması, çürük 
oluşumunu başlatmaktadır. Demineralizasyon ve remineralizasyon dön-
güsü, çürüğün prognozunu belirlemektedir. Demineralizasyon, mine-
nin kristal yapıdaki yüzeyinden başlarken, remineralizasyon ise bu 
kavitasyon gözlenmeyen lezyonların doğal olarak onarılması olarak ta-
nımlanabilir. Remineralizasyon ajanları koruyucu diş hekimliğinde diş 
çürüklerinin önlenmesi açısından oldukça önemli bir yere sahiptir. Bu 
derleme kapsamında, öncelikle literatürde sıklıkla geçen ve klinikte 
rutin kullanıma girmiş remineralizasyon ajanlarından bahsedilmiş olup, 
ardından literatürde yer alan remineralizasyon ajanları ile hazırlanmış 
nanofarmasötikler hakkında bilgi verilmiştir. Bu derlemenin, eczacılar 
ve diş hekimlerine bir öngörü sunacağı düşünülmektedir. 
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ABS TRACT Nanopharmaceuticals developed to take advantage of the 
unique properties of different structures with nanotechnology approaches 
give very useful results in diagnosis, treatment and therapeutic applica-
tions. A review of the literature shows that nanopharmaceuticals are 
promising for our future, especially in increasing the effectiveness of di-
agnosis and treatment, reducing side effects by using low-dose active 
substances. The advantages of nanoparticle formulations used as 
nanopharmaceuticals over conventional drug delivery systems are quite 
clear in terms of clinical and literature. Examples of nanotechnological 
approaches and nanopharmaceuticals used in dentistry are; nanocom-
posites, nanoglass ionomers, nanoceramics, ceramic nano cells, 
nanometals, nanotechnological restorative materials, nanotechnological 
prosthetic materials and dental implants, nanotechnological orthodontic 
devices, nanotechnological endodontic devices, nanorobots, nano local 
anesthetics, nano needles, nanorobots used in orthodontics , nanorobots 
used in diagnosis, nanoparticles in imaging, nanotechnology in bone tis-
sue engineering are given. With the increasing world population and the 
need for oral and dental health treatment, preventive dentistry practices 
are also developing rapidly. Demineralization and remineralization in 
the dental tissue are in a certain balance in the mouth, and the deteriora-
tion of this balance in the direction of demineralization initiates the for-
mation of caries. The demineralization and remineralization cycle 
determines the prognosis of caries. While demineralization starts from 
the crystalline surface of the enamel, remineralization can be defined as 
the natural repair of lesions in which this cavitation is not observed. Rem-
ineralization agents have a very important place in preventive dentistry 
in terms of preventing dental caries. Within the scope of this review, first 
of all, remineralization agents that are frequently used in the literature 
and routinely used in the clinic are mentioned, and then information 
about nanopharmaceuticals prepared with remineralization agents in the 
literature is given. It is thought that this review will provide a foresight 
to pharmacists and dentists. 
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Yeni bir ilaç molekülünün geliştirilmesi zaman 
alıcı ve pahalıdır. Klinikte hâlihazırda kullanılan ilaç-
ların biyoyararlanımının, hedeflenmesinin, etkinliği-
nin veya güvenliğinin çeşitli yöntemlerle artırılması, 
bu ilaçların klinikte kullanılmasının daha etkili bir 
yolu olabilmektedir. Kişiselleştirilmiş ilaç tedavisi, 
nanopartikül (NP) bazlı ilaç taşıyıcı sistemleri, ilaç 
konjugatları, terapötik ilaç izleme, uyarıcıya duyarlı 
hedefe yönelik terapi gibi birçok strateji gibi yakla-
şımlar, araştırmacılar tarafından kapsamlı bir şekilde 
incelenmiş ve incelenmeye devam etmektedir.1,2  

Çözelti, emülsiyon, süspansiyon, toz, tablet, 
kapsül, supozituvar gibi bilinen geleneksel/konvan-
siyonel ilaç taşıyıcı sistemlerin hazırlanmasında kul-
lanılan yüksek doz ilaç etken maddesi ve buna bağlı 
olarak yüksek yan etki, düşük terapötik/farmakolojik 
etki, ilk geçiş etkisi gibi özellikleri geleneksel ilaç ta-
şıyıcı sistemlerin dezavantajları olarak karşımıza çık-
makta ve bunların kullanımlarını sınırlamaktadır. 
Kullanılan bu geleneksel ilaç taşıyıcı sistemlerde 
emilen etkin maddenin plazma düzeyinde dalgalanma 
yapması ve plazmada bulunan ilaç konsantrasyo-
nunda sürekli değişim gözlenip sabitlenememesinden 
dolayı farklı ve yeni ilaç taşıyıcı sistemlere ihtiyaç 
duyulmuştur. Teknolojinin gelişmesiyle bu gibi de-
zavantaj ve sorunların üstesinden gelebilmek için na-
nofarmasötikler üzerinde yoğunlaşılmıştır. NP ilaç 
taşıyıcı sistemler, nanofarmasötik olarak sıklıkla kul-
lanılan bir gruptur. NP ilaç taşıyıcı sistemlerde daha 
düşük doz ve hedeflendirme ile yan etkiler azaltıla-
bilir; biyoyararlanım artırılabilir. NP’ler küçük bo-
yutlarda (10-1.000 nm), sentetik, yarı sentetik ve 
doğal polimer veya seramik veya inorganik element 
(altın, gümüş vb.) ile hazırlanan ve tasarlanan katı 
kolloidal ilaç taşıyıcı sistemlerdir. NP ilaç taşıyıcı sis-
temde, sisteme yüklenilmesi istenen etkin madde NP 
içinde çözünmüş veya dağılmış olabileceği gibi yü-
zeyine tutunmuş ya da kovalan olarak bağlanmış ola-
bilir.3-5  

Koruyucu diş bakımı, iyi ağız sağlığını korumak 
ve dişleri ömür boyu sağlıklı tutmak için esastır. Ko-
ruyucu diş hekimliği ise rutin oral muayeneler, diş te-
mizliği, florür uygulamaları ve dolgu malzemeleri 
gibi önleyici prosedürler, eğitim ve ileriye dönük reh-
berlik ve teşhis prosedürlerinin bir kombinasyonu-
dur.6 Koruyucu diş hekimliğinin amacı, invaziv 

restoratif tedaviden ziyade diş çürümesinin erken ön-
lenmesidir. Bununla birlikte, ağız hijyeni ve florla-
mayı teşvik etmedeki çabalara rağmen en yaygın ağız 
hastalığı olan diş çürükleri, halk sağlığı için hâlâ 
önemli problemlerden biridir.7 Yapılan araştırmalar 
sonrası diş çürüğünün patogenezinin anlaşılması, re-
mineralizasyon ve demineralizasyon süreçlerine etki 
eden faktörlerin belirlenmesi ile koruyucu diş he-
kimliği ve uygulamaları önem kazanmıştır. Demine-
ralizasyon ve remineralizasyon olarak adlandırılan 
diş sert dokularında mineral dengesinin değişimini 
yansıtan 2 süreç arasındaki denge, oral çevreyi etki-
leyen birçok faktör nedeniyle bozulabilmektedir. Ko-
ruyucu uygulamaların amacı, demineralizasyonu 
oluşmadan engellemek veya demineralize olan alan-
ları kavitasyon oluşmadan remineralize ederek diş 
sert dokularını eski sağlığına kavuşturmaktır.8 Son 
çalışmalar, nanoteknolojinin ve nanofarmasötiklerin 
koruyucu diş hekimliğinde, özellikle bakteriyel  
biyofilmlerin kontrolü ve yönetiminde veya mikro-
metre altı boyutlu diş çürümesinin remineralizasyo-
nunda yeni stratejiler sağlayabileceğini göster- 
mektedir.7 Diş hekimliğinde kullanılan nanoteknolo-
jik yaklaşımlar ve nanofarmasötiklere örnekler aşa-
ğıda maddeler hâlinde verilmiştir.9  

■ Nanokompozitler 

■ Nanocam iyonomerler 

■ Nanoseramikler  

■ Seramik nano hücreler 

■ Nanometaller 

■ Nanoteknolojik restoratif materyaller 

■ Nanoteknolojik protez malzemeleri ve diş im-
plantları 

■ Nanoteknolojik ortodontik cihazlar 

■ Nanoteknolojik endodonti cihazları 

■ Nanorobotlar 

■ Nano lokal anestezikler 

■ Nano iğneler 

■ Ortodontide kullanılan nanorobotlar 

■ Teşhis aşamasında kullanılan nanorobotlar 

■ Görüntülemede NP’ler 

■ Kemik dokusu mühendisliğinde nanoteknoloji 
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Bu derleme kapsamında, öncelikle literatürde 
sıklıkla geçen ve klinikte rutin kullanıma girmiş re-
mineralizasyon ajanlarından bahsedilmiş olup, ardın-
dan literatürde yer alan remineralizasyon ajanları ile 
hazırlanmış nanofarmasötikler hakkında bilgi veril-
miştir. Bu derlemenin, eczacılar ve diş hekimlerine 
bir öngörü sunacağı düşünülmektedir.  

 REMİNERALİZASYON AJANLARI 
Bu bölümde, klinikte ve uygulamalarda önemli bir 
yere sahip bazı remineralizasyon ajanlarından bahse-
dilmiştir.  

BİYOAKTİf CAM 
Biyoaktif cam, insan vücudunda bulunan elementler 
olan silika, sodyum, fosfat ve kalsiyumdan meydana 
gelen çok elementli inorganik bir bileşendir. Biyoak-
tif cam biyouyumluluğunun yanı sıra dokulara kim-
yasal bağlanma eğilimindedir.10 Tükürük ile temas 
eden biyoaktif camın ortama hızlı bir şekilde saldığı 
kalsiyum, fosfor ve sodyum iyonları ile hidroksi-
karbonat apatit meydana gelir ve remineralizasyon 
başlar.11 Biyoaktif cam, diş sert dokularının remine-
ralizasyonu, vital pulpa tedavileri, antibakteriyel te-
daviler, dentin hassasiyetinin giderilmesi, kemik 
rejenerasyonu gibi diş hekimliğinin birçok alanında 
kullanılan bir materyaldir.12  

fLORüR 
Demineralizasyonu önleyici ve remineralizasyonu ar-
tırıcı etkisi ile koruyucu diş hekimliğinde çürüğün ön-
lenmesi ve kontrol edilmesinde büyük önem taşıyan 
flor (F), uzun zamandır yaygın olarak kullanılan 
çürük önleyici bir ajandır.13 Elektronegatifliği ve re-
aktivitesi en yüksek element olan fluorid atomu do-
ğada daha çok iyonik formda bulunur.14 Sodyum flor 
(NaF), kalay F (SnF2) ve sodyum monoflorofosfat 
(NaMFP) diş hekimliğinde kullanılan en önemli F 
formları olup, bu F bileşikleri erken çürük lezyonla-
rının demineralizasyonun önlenmesi ve reminerali-
zasyonunun sağlanması amacıyla uzun yıllardır diş 
macunlarının yapısına ilave edilmektedir.15,16  

HESpERİDİN 
Hesperidin, antimikrobiyal ve remineralize edici 
özelliklere sahip narenciye özünden elde edilen bir 

flavonoid glikozittir.17 Hesperidinin sığır dentini üze-
rine etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, dentindeki 
proteolitik aktiviteyi ve dentinin demineralizasyona 
olan hassasiyetini azalttığı, dentinin kollajen yapısını 
koruduğu ve remineralizasyon sürecine olumlu yönde 
katkı sağladığı belirtilmiştir.18  

HİDROKSİApATİT 
Kemik ve dişlerin inorganik yapısının ana kısmını 
meydana getiren hidroksiapatit (HA), gösterdiği bi-
yolojik uyumluluğu ile tıp alanında en çok araştırılan 
biyomateryaller arasında bulunmaktadır. Son yıl-
larda nanoteknolojiye olan ilginin artmasıyla birlikte, 
kristal boyutları 50 ila 1.000 nm arasında değişen 
sentetik nanohidroksiapatitler oluşturulmuştur.19 Na-
nohidroksiapatitin diş macunları, ağız gargaralarına 
ilave edildiği birçok çalışmada, yapay çürük lezyon-
larında remineralizasyon potansiyeli olduğu gösteril-
miştir.20,21 Aminflorid ve nanohidroksiapatit ilave 
edilerek yapılan diş macunlarının remineralizasyon 
potansiyellerinin karşılaştırıldığı in vitro bir çalış-
mada, başlangıç çürük lezyonlarının remineralizas-
yonunda nanohidroksiapatit içerikli diş macunlarının 
daha iyi potansiyel gösterdiği bulunmuştur.22  

İZOMALT 
İzomalt, tatlandırıcı olarak yaygın şekilde kullanılan 
karyojenik olmayan bir şeker alkolüdür. Deminera-
lize edici çözeltilere izomalt ilave edilmesinin dişteki 
mineral kaybını önemli ölçüde azalttığı gösterilmiş-
tir.23 İzomalt, kalsiyum iyonunu bağlama özelliği gös-
teren, hem non-karyojenik hem de non-asidojenik bir 
şeker alkolü olup florid ile sinerjik özellik gösterir. 
Bu özelliği nedeniyle remineralizasyon etkisinin ar-
tırılması için florid içeren ürünlere ilave edilerek kul-
lanılmasının yararlı olabileceği belirtilmiştir.24  

KALSİYuM KARBONAT  
Kalsiyum karbonat (CaCO3), diş macunlarının içeri-
sinde sodyum monoflorofosfat ile kullanılan alkali 
bir ajandır. Asidik bir ortam oluştuğunda, plak kar-
yojenitesinin azaltılmasını, plakta depolanan parti-
küllerin çözünürlüğünün ve florürün etkisinin 
artırılmasını sağladığı bildirilmektedir.25 Kalsiyum 
karbonatlı diş macununun çürük lezyonlu sığır mine 
dişlerinin yüzey sertliğine olan etkisinin incelendiği 
bir çalışmada, CaCO3’ün diş macununda kalsiyum 
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kaynağı oluşturduğu, tükürükte kalsiyum oranını ar-
tırdığı ve mine remineralizasyona olumlu etki yapa-
rak çürük oluşumunu önleyebildiği öne sürülmüştür.26  

KAZEİN fOSfOpEpTİD-AMORf KALSİYuM fOSfAT  
Süt içerisinde yoğun olarak bulunan bir fosfoprotein 
olan kazein fosfopeptitleri [casein phosphopeptide 
(CPP)] ile amorf kalsiyum fosfatı [amorphous cal-
cium phosphate (ACP)] stabilize eder ve CPP-ACP 
kompleksini oluşturur. CCP-ACP kompleksi ise mi-
nenin mineral yoğunluğunu devam ettirerek mine de-
mineralizasyona engel olur, diş yüzeyindeki kalsiyum 
ve fosfat miktarlarının artışını sağlar.27 Üç farklı me-
kanizmayla çürük önleyici etki gösteren CCP-
ACP’nin ilk etkisi, diş plağının yapısındaki kalsiyum 
ve fosfat seviyesini büyük oranda artırmasıyla mey-
dana gelir ve böylelikle demineralizasyonun önlen-
mesine katkıda bulunur. İkinci çürük önleyici 
mekanizması ise dental plakta serbest hâlde bulunan 
kalsiyum ve fosfatı diş yüzeyine bağlamasıdır. Bu 
yolla diş yüzeyi aşırı derecede doygun hâle gelerek 
demineralizasyon önlenmekte ve remineralizasyona 
katkı sağlanmaktadır. CPP-ACP kompleksinin 3. 
çürük önleyici etkisi ise Streptococcus mutans’ların 
hücre yüzeylerine bağlanarak bu bakterilerin diş üze-
rindeki kolonizasyonuna engel olmasıyla gerçekleş-
mektedir.28  

Cpp-AMORf KALSİYuM fLORİD fOSfAT  
CPP-ACP florür ile birleştirildiğinde remineralizas-
yon potansiyelinde artış olduğunu gösteren önemli 
sayıda çalışma bulunmaktadır.29 CPP-ACP ve CPP-
amorf kalsiyum florid fosfat [amorphous calcium 
fluoride phosphate (ACFP)] içeren solüsyonların baş-
langıç çürükleri üzerine remineralizasyon etkilerinin 
karşılaştırıldığı bir çalışmada, CPP-ACFP içeren so-
lüsyonların CPP-ACP içerikli solüsyonlardan daha 
fazla remineralizasyon potansiyeline sahip olduğu be-
lirtilmiştir.30  

KİTOSAN 
Kitosan; doğada bulunan kitinin deasetilasyonu ile 
elde edilen bir biyopolimer olup, bakteriostatik ve 
bakterisit özelliklere sahip olması nedeniyle diş çü-
rüklerinin önlenmesinde kullanılabileceği belirtil-
miştir. Kitosan, ağız içerisinde meydana gelen 
organik asitleri tamponlayabilme kapasitesine sahip 

olan toksik olmayan ve biyouyumlu bir polimer-
dir.31,32 Kitosan, kök kanallarının biyomekanik  
preparasyonu sırasında “smear” tabakasının uzaklaş-
tırılması amacıyla kullanılmasının yanı sıra yönlen-
dirilmiş doku rejenerasyonu, yönlendirilmiş kemik 
rejenerasyonu ve periodontal ameliyatlardan sonra 
iyileşmeyi teşvik etmek amacıyla da kullanılmakta-
dır. Ağız cerrahisinde hemostaz, oral rekonstrüksi-
yon, kemik ikamesin ve temporomandibular eklem 
diskinin tamiri için kullanılmıştır. Kitosanın en çok 
çalışılan özelliği ise mine ve dentin rejenerasyonunda 
rol oynayan remineralizasyon özelliği olmuştur.33 Ki-
tosan solüsyonlarının farklı konsantrasyonlarda ha-
zırlanarak bakteriyel büyüme üzerine olan etkilerinin 
değerlendirildiği bir araştırmada, kitosan solüsyonu-
nun %2’lik konsantrasyonda optimal etki gösterdiği 
ve S. mutans bakterilerinin büyümesini neredeyse 
tam olarak inhibe ettiği belirtilmiştir.34 İnsan dişleri 
üzerinde oluşturulan yapay çürük lezyonları üzerinde 
kitosanın remineralizasyon etkisinin kontrol grubu ile 
karşılaştırıldığı bir çalışmada, kitosanın diş minesinde 
meydana gelen demineralizasyonu önleyici etkisinin 
olduğu ve bu etkinin 2,5 mg/mL-5,0 mg/mL arası 
konsantrasyonlarda en iyi düzeyde olduğu gösteril-
miştir.35  

KSİLİTOL 
Ksilitol, tükürük üretimini artırıcı ve ağız içerisindeki 
asit üretimi ile ilişkili bakterilerin büyümesini azaltıcı 
etkileriyle diş çürümesini önlemeye yardımcı olarak 
kullanılan doğal bir tatlandırıcıdır. Ksilitolün diş çü-
rüklerinin önlenmesindeki etkisi kabul görmüş olup; 
sakız, şurup, pastil, sprey, gargara, jel, diş macunu ve 
şekerlemelerde yaygın olarak kullanılmaktadır.36 Ksi-
litol, S. mutans’ın diş yüzeyine tutunabilme, sakka-
rozdan asit oluşturma ve üreme hızında azalmaya yol 
açmakta, bu şekilde antimikrobiyal etkinlik göster-
mektedir. Ayrıca ksilitol, tükürük akışı ve ağız içi 
pH’yi artırıcı etkisi ile diş çürüğü aktivitesinde ve 
gingival inflamasyonda azalmaya yol açmaktadır.37  

SORBİTOL 
Sorbitol; ilaçlar, şekersiz sakızlar ve pastiller dâhil 
olmak üzere birçok şekersiz üründe yaygın olarak 
kullanılan bir şeker alkolü olarak bilinmektedir. Sor-
bitol, S. mutans tarafından fermente edilebilmesine 
rağmen sakaroz, glukoz ve fruktoz gibi diyet şeker-
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lerine kıyasla üretilen asit miktarı daha azdır ve bu 
nedenle karyojenik olmayan şeker olarak da adlandı-
rılır. Sorbitol ve ksilitolün başlangıç mine lezyonları 
üzerindeki remineralize edici etkileri benzer bulun-
muştur.8  

TEOBROMİN 
Kakao ve çikolata içerisinde kolayca bulunabilen Te-
obromin (3,7-dimethyl xanthine), beyaz kristal toz 
şeklinde alkaloid bir bileşiktir.38 Teobrominin mine-
ralizasyon üzerindeki olumlu etkileri kafeinin mine-
ralizasyon üzerine etkisi araştırılırken tesadüfen 
keşfedilmiştir.39 Toeobromin ve sodyum florürün re-
minalizasyon potansiyellerinin karşılaştırıldığı bir ça-
lışmada, teobrominin sodyum florürden daha az 
remineralizasyon sağlamakla birlikte teobrominin 
umut verici bir ajan olduğunu belirtilmiştir.38  

TRİKALSİYuM fOSfAT  
Kalsiyum fosfat, süt ve kanda bulunan kalsiyumun 
ana şeklidir. HA’nın kristallerinin ana bileşenleri olan 
kalsiyum ve fosfatın plak ve tükürükteki konsantras-
yonları, diş demineralizasyonu ve remineralizasyon 
süreçlerinde önemli bir rol oynar. Çalışmalar, trikal-
siyum fosfatın [tricalcium phosphate (TCP)] florür 
ile kombinasyonunun tek başına florüre göre daha 
fazla aside dirençli mineral yapısı meydana getirdiği 
ve daha iyi mine remineralizasyonu sağladığını gös-
termiştir.40 TCP, diş macunu formülasyonlarında kul-
lanıldığında, kalsiyumun etrafında florür iyonlarıyla 
bir arada bulunmasına izin veren koruyucu bir bariyer 
oluşturur. Diş fırçalama sırasında TCP tükürük ile 
temas ettiğinde kalsiyum, fosfat ve florürün salınımı 
yapan çözünmez için bariyer meydana getirmekte-
dir.41  

TRİKALSİYuM SİLİKAT 
Trikalsiyum silikatlar, uyarılmış vücut sıvılarıyla 
temas ettiğinde hızlı bir biçimde HA formuna dönü-
şür ve kalsifiye doku meydana getirebilirler.42 Tri-
kalsiyum silikat uygulanan mine örneklerinin 7 
günlük inkübasyon periyodundan sonra yüzeylerinin 
incelendiği bir çalışmada, 7. günün sonunda trikalsi-
yum silikatın mine yüzeyinde 1,7-1,9 mikron kalınlı-
ğına ulaşan bir HA katmanı meydana getirdiği 
belirtilmiştir.42,43  

üZüM ÇEKİRDEğİ EKSTRESİ  
Üzüm çekirdeği ekstresinden fazla miktarlarda elde 
edilebilen polifenollerden biri olan proantosiyanid, 
antiinflamatuar ve antioksidan özelliklere sahiptir. 
Proantosiyanidler glikozil transferaz ve amilaz en-
zimlerini inhibe ederler. Bu enzimlerin inhibisyonu 
ile S. mutans bakterileri glukan sentezleyemez, diş 
yüzeyine tutunarak kolonize olamazlar. Böylelikle 
çürük önleyici etki meydana gelir.43,44 Yapılan çeşitli 
çalışmalarda, üzüm çekirdeği ekstresinin, mineral bi-
rikimini sağlayarak remineralizasyonu desteklediği 
kanıtlanmıştır.44,45  

 REMİNERALİZASYON AJANLARI İÇEREN  
NANOfARMASÖTİK SİSTEMLER 

Nanoteknoloji, birçok hastalığın tedavisinde problem 
çözmede sıklıkla kullanılan bir yaklaşımdır. Farma-
sötik araştırma ve geliştirmede nanoteknolojinin kul-
lanılması, “geleneksel” modelden “kişiselleştirilmiş 
tıbba” geçmeye olanak sağlamaktadır.45,46 Nanotek-
nolojinin eczacılık, tıp ve diş hekimliğinde potansi-
yel uygulamaları çok geniştir. Bunlar arasında 
görüntüleme ve teşhis, kontrollü/hedefli ilaç salımı 
ve doku mühendisliği yer almaktadır. NP’ler, nano-
çubuklar, nanotüpler, nanofiberler, denrimerler ve 
dendritik kopolimerler diş hekimliğinde kullanılan 
nanofarmasötiklere verilebilecek yaygın örnekler-
dir.46,47 Nanofarmasötikler, farmasötik uygulamalar 
için dünya çapında ilaç taşıyıcı sistemler olarak araş-
tırılmaktadır. Nanofarmasötikler, belirli bir süre bo-
yunca değiştirilmiş ilaç salımı sağlar. Ayrıca aktif ilaç 
bileşenlerinin hem stabilitesini hem de biyolojik ak-
tivitelerini artırabilir. Nanofarmasötik sistemde iste-
nen karaktere ve kapsüllenmiş ilacın özelliklerine 
bağlı olarak kullanılan polimer ve üretim tekniği fark-
lılık gösterebilir.45,46 Bu derleme kapsamında, diş he-
kimliğinde önemli bir yere sahip remineralizasyon 
ajanları ile hazırlanan nanofarmasötikler hakkında 
bilgi verilecektir.  

Poliakrilik asitten oluşan apatit/trikalsiyum fos-
fat kompozit siman (PAA-apatit/TCP) diş hekimliği 
uygulamaları için büyük bir umut vadetmektedir. Bu-
nunla birlikte, PAA’nın apatit faz dönüşümünü en-
gelleyebileceği ve zayıf biyoaktivite gösterdiği 
bilinmektedir. Yapılan bir çalışmada bu olumsuz 
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özellikleri iyileştirmek için biyoaktif cam (BG) NP 
ile modifiye edilmiş PAA-apatit/TCP siman hazır-
lanmış ve fiziksel özellikler, faz oluşumu ve biyoak-
tivite açısından incelenmiştir. Sonuç olarak hazırlanan 
Nano-BG modifiye PAA-apatit/β-TCP’nin, tıbbi uy-
gulamalar ve ortopedi için umut verici bir biyomater-
yal olabileceği şeklinde yorumlanmıştır.47,48  

Sodyum diamin florür (SDF), anti-çürük özellik 
göstermekle birlikte diş üzerinde gümüş fosfat çök-
mesine bağlı olarak diş üzerinde lekelenmelere neden 
olmaktadır. Bu olumsuzluğu önlemek amacıyla nano-
gümüş florür [nano-silver fluoride (NSF)], diş çü-
rüklerinde SDF’ye alternatif olarak geliştirilmiştir. 
NSF bir nanofarmasötik yaklaşımdır ve bileşimi 
SDF’ye benzer olup içeriğinde gümüş NP’leri bulun-
durmaktadır.48,49 Başka bir çalışmada, tedavide NSF uy-
gulamanın basit ve ekonomik olduğu bildirilmiştir.49,50  

 HA İÇİN NANOfARMASÖTİK YAKLAŞIMLAR 
Literatürde, HA NP’lerin dişlerin mineral yapısına 
benzerliği, yüksek biyoaktiviteye ve biyouyumlu-
lukları en büyük avantajları olarak değerlendiril-
mektedir.50,51 Diş minesinin doğal yapı taşlarının 
özelliklerine karşılık gelen 20 nm boyutundaki HA-
NP’ler, demineralize yüzeylerle güçlü bir afiniteye 
sahiptir. Taramalı elektron mikroskobu analizleri ile 
HA-NP’lerin demineralizasyonla oluşturulan göze-
neklere bağlanabildiği doğrulanmıştır.51,52 HA-
NP’ler, dentin yüzeyindeki ve pulpaya bağlı açık 
dentin tübüllerini tıkayarak veya minerallerin çözün-
düğü bölgelerde kalsiyum ve fosfat iyonlarını değiş-
tirerek minenin remineralizasyonunu teşvik etmek 
amacıyla gargara gibi ağız bakımı ürünlerinin içeri-
ğine eklenmiştir.52,53 Bir çalışmada, %5 HA-NP içe-
ren diş macunu kullanımı 3 yıl boyunca HA-NP 
içermeyen (kontrol grubu) aynı diş macunu kullanı-
mıyla karşılaştırılmıştır. HA-NP içeren diş macunu 
ile dişlerini fırçalayan çocuklarda çürük insidansının, 
kontrol grubu diş macunu ile fırçalama grubuna kı-
yasla %56 azaldığı bildirilmiştir.53,54 HA-NP içeren 
diş macunlarının önemli bir diğer özelliği ise diş 
beyazlatma ve parlaklık üzerindeki olumlu etkileri-
dir.54,55 Remineralizasyon etkisi ve hassasiyet oluş-
turmaması özellikleri nedeniyle HA-NP’lerin 
çürükleri önlemek için önerilen florürlü diş macun-
larına alternatif olabileceği düşünülmektedir.15 Ay-

rıca HA ve çinko-NP’leri içeren diş macununun, asi-
dik ürünlerin neden olduğu minenin demineralizas-
yonunu önlemede florürlü diş macunundan daha fazla 
etkinlik gösterdiği belirlenmiştir.55,56 HA-NP’lerin 
iyi performansına rağmen tüketiciler için hazırlanan 
nanotaşıyıcıların toksik olma etkisi en büyük endi-
şelerden biridir.56,57 Bununla beraber, yapılan bir ça-
lışmada, ağız bakım ürünleri için HA-NP’lerin 
güvenli olduğu doğrulanmıştır.57,58  

 Cpp-ACp İÇİN NANOfARMASÖTİK  
YAKLAŞIMLAR 

CPP-ACP nanokompleksleri plak ve diş yüzeylerine 
bağlanabilen kalsiyum ve fosfat rezervuarı oluştura-
rak başarılı bir remineralizasyon ajanı olarak işlev 
görür.58,59 CPP-ACP nanokompleksleri içeren diş ma-
cununun alkolsüz içeceklerin neden olduğu mine de-
mineralizasyonunu önleyebileceği gösterilmiştir.59,60 
İn vitro bir çalışmada, Lactobacillus rhamnosus (pro-
biyotik suş) ile CPP-ACP NP’lerini içeren diş macu-
nunun daha yüksek etkili antimikrobiyal özellikle 
beraber iyi bir remineralize edici özelliğe sahip ol-
duğu sonucuna varılmıştır.60,61 Yapılan bir çalışmada, 
püskürterek kurutma tekniği ile hazırlanan ACP 
NP’leri Scotchbond Multi-Purpose isimli adeziv ma-
teryal ile inkorpore edilerek nano-ACP adeziv mater-
yali hazırlanmıştır. Hazırlanan bu nano sistem ticari 
florür salgılayan adezivlerden daha üstün bulunmuş 
ve bağ ara yüzünü koruyabilen, sekonder çürüklerle 
savaşabilen ve restorasyonun ömrünü uzatabilen yeni 
bir materyal olarak yorumlanmıştır.61,62 ACP yüklü 
karboksi metil kitosan NP’lerinin hazırlandığı başka 
bir çalışmada, doğal makromoleküler polimerler tara-
fından biyomineralizasyona dâhil olan ve biyomine-
ralizasyon sürecini taklit eden amelogenin gibi doğal 
proteinlerin analoglarının bulunmasının ve geliştiril-
mesinin mine remineralizasyonu için etkili bir strateji 
olacağı gösterilmiştir. Ayrıca minimal invaziv diş he-
kimliğinde erken çürüklerin yönetimi için umut verici 
bir yöntemi temsil ettiği şeklinde yorumlanmıştır.62,63  

 BİYOAKTİf CAM İÇİN NANOfARMASÖTİK  
YAKLAŞIMLAR 

İyi remineralizasyon özelliği nedeniyle biyoaktif cam 
NP’leri dentin aşırı duyarlılığı tedavi etmek için diş 
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macununa dâhil edilmektedir.63,64 İn vitro çalışmalar, 
biyoaktif cam NP’lerin dentin yüzeylerinde mineral 
oluşumunu teşvik edebileceğini ve dentini aside 
daha dayanıklı hâle getirebileceğini göstermekte-
dir.64,65 Ayrıca biyoaktif cam NP’lerini içeren diş 
macununun iyi antibakteriyel özellikler gösterdiği 
bildirilmiştir.65,66 Organik çözücü içermeyen bir 
strateji ile dendritik mezogözenekli biyoaktif cam 
NP’lerin hazırlandığı bir başka çalışmada, hazırlanan 
NP sisteminin biyomedikal uygulamalar için remine-
ralizasyon ajanı olarak büyük potansiyel gösterdiği, 
ayrıca önerilen organik çözücü içermeyen, 2 aşamalı 
stratejinin, biyoaktif cam NP’lerin hazırlanması için 
çevre dostu ve çok yönlü bir yöntem olduğu ifade 
edilmiştir.66,67  

 REMİNERALİZASYON AJANI OLARAK  
GüMüŞ NANOpARTİKüLLERİ 

İnorganik nanomalzemeler arasında gümüş nano-
partiküller (AgNP’ler), benzersiz fizikokimyasal 
özellikleri ve gelişmiş antibakteriyel aktiviteleri ne-
deniyle diş tedavilerinde umut verici sonuçlar gös-
termektedir.67,68 AgNP’ler ile yapılan bir çalışmada, 
AgNP’nin diğer ajanlara göre süt diş minesini remi-
neralize ettiği ve S. mutans, Enterococcus faecalis ve 
Escherichia coli’ye karşı bakterisidal aktivite gös-
terdiği sonucuna varılmıştır.68,69 Yapılan başka bir 
çalışmada, bitki sentezli AgNP’lerin, diş enfeksi-
yonlarının ve hastalıklarının yönetimi ve tedavisi için 
antimikrobiyal, çürüme önleyici ve remineralize edici 
ajanlar olarak kullanılabileceği gösterilmiştir.67,68 Ya-
pılan başka bir çalışmada, çürük önleyici olarak ha-
zırlanan nano-Ag-florür NP’lerinin, uzun süreli 
stabilite, antimikrobiyal potansiyel ve biyouyumlu-
luk ile yüzeysel ve derinlemesine remineralizasyon 
kapasitesi gösterdiği ve minede lekelenmeye yol aç-
madığı bildirilmiştir.69,70  

 SONuÇ 
Nanoteknoloji bilimi ve uygulamaları, piyasaya yeni 
ürünlerin sunulduğuna tanık olduğumuz bugünlerde 
sürekli olarak gelişmektedir. Literatürde, nanofarma-
sötiklerin etkinlik seviyelerinin yüksek olduğu bildi-
rilmektedir.  Nanoteknolojinin arkasındaki bilim ilgi 
çekici olsa da klinik performanslarını ele alan uzun 
vadeli klinik kanıtların olmaması, geniş klinik kulla-
nımlarını kısıtlamaktadır. Nanoteknoloji ve nanofar-
masötik yaklaşımların ve remineralizasyon ajanları 
ile hazırlanan nanofarmasötiklerin koruyucu diş he-
kimliği alanına sunduğu muazzam değişiklikler bu-
lunmaktadır. Son gelişmeler doğrultusunda diş 
macunları ve gargara gibi ağız bakım ürünlerinin an-
timikrobiyal, antiinflamatuar ve remineralize edici 
özelliklere sahip NP’ler içerdiği bilinmektedir.  Bu-
nunla birlikte, NP’lerin avantajları bulunduğu gibi 
onları tehlikeli kılan toksik özellikleri de bulunmak-
tadır ve bu sebeple ayrıntılı farmasötik AR-GE ve kli-
nik çalışmalara ihtiyaç bulunmaktadır. 

Finansal Kaynak 
Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 
Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite 
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi 
bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları 
yoktur. 
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