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I. LINČIR

1. UVOD

Lokalna prim jena fluorida  je općenito prihvaćena u stom ato log iji i ima važnu 
ulogu u prevenciji karijesa. Istraženi su brojni preparati fluora. Među njima su na- 
tr ij-f lu o rid  (NaF), kositreni fluo rid  (SnF2), zakiseljeni fos fa t-fluo rid  (NaF-H3P04) i 
am inofluorid i prihvaćeni u stomatoloiškoj praksi (B r u d e  w o  I d i N ^ a u j o k s 1).

A m ino fluorid i su noviji organski spojevi fluora. Sastavni su dio preparata El- 
mex*, koji se proizvodi u obliku otopine i želea.

Otopina sadrži 13,28% am inofluorida, s koncentracijom  od 1% fluora, a žele 
3,32% am inofluorida, i 2,21% NaF, tako da koncentracija fluora  iznosi 1,25%.

2. KEMIZAM AMINOFLUORIDA

A m ino fluorid i su spojevi a lifa tsk ih  amina, dugih lanaca, sa 16 ili 18 C atoma s 
h idrofluoridom . Elmex sadrži am inofluorid 297 koji je N, N, N ’ tr i-(2 -h id roks ie til)-N ’- 
-oktadecil-1,3-diam inopropan-dihidrofluorid, sa sadržajem od 7,6% fluora, žuta 
je amorfna masa Iako top ljiva  u vodi i am inofluorid  335, koji je I-amino- 
9~oktadecen h id ro fluorid , sa sadržajem od 6,6% fluora. Stvara b ije le  krista lne ko­
madiće, koji se polagano otapaju u vodi.

3. FARMAKODfNAM IKA AMINOFLUORIDA

A m ino fluorid i se prim jen ju ju  lokalno, za premazivanje zubi. Osobito su d je lo­
tvorn i inh ib ito ri zubnog karijesa, zbog svoje organske komponente, koja je površin­
ski aktivna pa stoga dobro odherira na podlogu i osigurava dugotrajni kontakt sa 
zubnom caklinom. Na caklin i se stvara debela zaštitna naslaga teško top ljivog  kal­
ci j-f I uorida (G r  o n 2), a u prizmama cakline dolazi do supstituc ije  h idroksilapatita , 
s fluorapatitom  (M a g h i I I3). Takva caklina je otporn ija  na mehaničko trošenje  
i na djelovanje kariogenih agensa kao što su kiseline, što je potvrđeno u mnogim 
pokusima in v itro  i in vivo.

* Gaba-Basel, Belupo-Ludbreg. 

56



K i r k e g a a r d 1 je uspoređivao otopine šest raz lič itih  fluorida, na ekstrahi- 
ranim prem olarim a, određujući količ inu fluora u pojedinim  slo jevim a cakline. Našao 
je značajne razlike u količinama fluora ugrađenog u caklinu. Ugrađivanje je bilo 
najin tenzivnije , ako se prim jen jivao am inofluorid, u odnosu na ostale anorganske 
fluo ride . Ugrađeni flu o r je  dosegao dubinu od 15 m pi od vanjske površine cakline. 
Koncentracija fluora u caklin i, nakon prim jene am inofluorida, iznosila je  0,4 mg%, 
do dubine od 3 m jj , a u dubini od 15 mpt oko 0,2 mg%.

U e tio log iji zubnog karijesa i m ikrob io loški procesi u usnoj šup ljin i imaju bitnu 
ulogu.

Istraživanja J e n k i n s a5 su pokazala, da flu o r d je lu je  antienzim ski i da re­
ducira učesta lost S treptococcusa mutansa, za koji se smatra da ima bitnu ulogu u 
e tio log iji karijesa ( F i t z g e r a l d 6).

B r a m s t e d t 7 je  pokazao, da posto ji jaka inh ib ic ija  tvorbe kise line i sinteze 
polisaharida, već uz vrlo  niske koncentracije am inofluorida, D o I a n8 je ku ltiv irao  
streptokoke, koji izazivaju karijes i inhibirao njihov rast, tim e  što je hrani I ištu do­
davao am inofluoride. Nakon jednokratnog kontakta bakterija  s am inofluorid im a, 
stvaranje zubnog plaka je bilo zaustavljeno više od pet dana.

4. FARMAKOKINETIKA AMINOFLUORIDA

A m ino fluorid i d isocira ju ione fluora, poput anorganskih fluorida. N jihovu far- 
m akokinetiku možemo p ra titi pomoću kinetike NaF, preračunato na istu količ inu 
fluora. Topljiv i fluo rid i se dobro resorbira ju u probavnom traktu  (više od 90%). Re- 
sorpcija  može b iti smanjena, ako hrana ili voda sadrže veće količ ine Ca, Mg ili AI. 
F luor je normalni sastavni dio tje lesn ih  tekućina i mekih i tv rd ih  tkiva. Normalne 
koncentracije  ukupnih fluorida  u plazmi su 140— 190 y  /I, od čega je 15— 20% u 
ionskom obliku (M a r t  i n d  a I es). Veći je dio fluorida  u tije lu  deponiran u kosti­
ma i zubima. Ako se u organizam unosi 0,5— 1,5 mg F na dan, ta se količ ina potpuno 
izluči iz organizma, dok se, ako uđu veće ko lič ine fluora (4— 5 mg), polovina nago­
milava u kostim a i zubima, a ostatak se izluči najvećim d ije lom  urinom, fecesom, 
znojem, slinom , suzama i m lijekom  ( T o m  i ć10).

Egzaktna optimalna doza fluora se teško može ustanoviti. Ona je za svakog čo­
vjeka različ ita , već prema dobi i njegovim  običajim a potrošn je  tekuće hrane.

Sadržaj fluorida  u vodi za piće ne sm ije b iti manji od 0,5— 0,6 m g/l, a da bi 
mogao još protektivno dje lovati prema zubnom karijesu, ni veći od 1,5 mg/I da bi 
se, s apsolutnom sigurnošću, sp rije č ilo  bilo kakvo š te tno  djelovanje fluora.

5. TOKSIČNOST AMINOFLUORIDA

Toksičnost am inofluorida se, zbog organske s trukture  kationa, razlikuje od
toks ičnosti natrij-fluorida . U pokusima određivanja toks ičnosti, uspoređivali su se
učinci am inofluorida s učincima natrij-fluorida. Akutnu toks ičnost je isp itivao M a r ­
t h  a I e r11. U pokusima se služio č is tim  supstancijam a am inofluorida 297 i 242 —
kem ijski srodne komponente am inofluoridu 355, koji se u preparatu E l m e x  na­
lazi u ko lič in i od oko 10%. Preparate je prim jen jivao intraperitonealno, injekcijam a
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i peroralno, S p r a g u e  D a w l e y  štakorim a, težine 155— 210 g. LD50 am ino­
fluo rida  iznosi 37 mg F/kg i za polovinu je niži u odnosu na LDso natrij-fluorida , pre­
računato na istu količ inu fluora. M a r t  h a I e r11 je isp itivao i kroničnu toks ičnost 
is tih  supstancija na S p . r a g u  e-D a w l e y  štakorim a. Supstancije je prim jen jivao 
u dozi od 0,5 mg F/kg, na 96 štakora, 98 dana. U pokusu je opažen u krvnoj s lic i 
povećani broj neutro fila . Na kra}u pokusa, ž ivo tin je  su žrtvovane. Nisu b ile  nađene 
histo loške prom jene u unutarn jim  organima, osim lim foc itne  in filtra c ije  bubrega u 
tr iju  ž ivotin ja. U pokusu nisu bile reg is trirane prom jene u ponašanju ž ivotin ja, n iti 
u tje lesnoj težin i.

6. OPASNOSTI PRIMJENE AMINOFLUORIDA

A m ino fluorid i se prim jen ju ju  isk ljuč ivo  lokalno, u obliku otopina, ili želea za 
premazivanje zubi.

U pranju zubi otopinom am inofluorida ( E l m e x ) ,  p rim jen ju je  se 6 kapi o rig i­
nalnog preparata, što odgovara ko lič in i od 1,5 mg F. Ta se količ ina može u c ije los ti 
progutati, a da ne izazove prom jene na zubima, ili druge toksičke resorptivne efek­
te. Redovito se pri lokalnom mazanju ili pranju zubi otopinom , glavni dio preparata 
(80— 90%) ispere slinom  i ispljune. Tako samo 10— 20%, tj. 0,15— 0,3 mg F, ostaje 
u ustim a i može b iti progutano i resorbirano u probavnom traktu . Resorpcija takve 
ko lič ine je čak i poželjna, a mogla bi b iti 3— 4 puta veća. Zbog toga ne posto ji opa­
snost, ako se uz mazanje zubi otopinom am inofluorida paralelno uzima i flu o r u ta ­
bletama, vodi za piće, soli ili m lijeku. P rilikom  prem azivanja ili četkanja zubi ami- 
nofluorid im a u obliku želea ( E l m e x )  1— 4 puta mjesečno, oko 0,5— 0,8 g prepa­
rata se unese u usnu šupljinu, što odgovara ko lič in i od 6,2— 10 mg F. Obično 
75— 90% želea ispadne p ri četkanju zubi, a pri premazivanju se ista količ ina ispere 
slinom  i ispljune. Preostalih 10— 25% F ostaje u ustim a i može b iti progutano i re­
sorbirano u probavnom traktu . Tolika količina, unesena u organizam djece sta rije  
od 8 godina 1— 4 puta mjesečno, ne predstavlja  nikakvu opasnost. Djeca mlađa od 
8 godina, treba da nakon premazivanja lagano isperu usnu šupljinu i ispljunu i ne 
sm iju im se dodatno davati tab le te  fluora. Za odrasle je prim jena želea potpuno 
bezopasna, a i češće premazivanje otopinom ne predstavlja  nikakvu opasnost.

K lin ička isp itivan ja  su pokazala, da, ako preparat s am inofluorid im a ostane u 
kontaktu s ging ivom ih osta lim  dije lovim a sluznice usne šup ljine  10 —  20 min. ili 
du lje , v rijem e može prouzročiti lezije sluznice. Prilikom  četkanja zubi s nekoliko 
kapi otopine am inofluorida ( E l m e x ) ,  ako se četk ica drži ispravno i ako sluznica 
n ije od ranije oštećena, slina vrlo  brzo razrijedi otopinu, tako da nema opasnosti 
od oštećenja. A m ino fluorid i mogu podražajno d je lovati na pulpu, ako dođu s njom u 
kontakt.

A le rg ijske  reakcije na preparate fluora  su vrlo  rije tke . Opisane su reakcije 
p reos je tljivos ti, u vrijem e prim jene paste za zube ili v itam inskih  preparata s fluo ri- 
dima ( S h e a 12). Reakcije su se m an ifestira le  u rtika rijom , eksfo lija tivn im  derma- 
titisom , stom atitisom , gastro in testina ln im  ili resp ira torn im  a le rg ijsk im  s im ptom i­
ma. Poboljšanje je nastup ilo  prekidom uzimanja preparata, koji su sadržavali f lu ­
oride.
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7. KLINIČKA PRIMJENA AMINOFLUORIDA

Preparati s am inofluorid im a su b ili isp itivan i na 3400 djece. M a r t h a l e r 13 
je k lin ičk i isp itivao 959 djece, tr i godine. Pratio je pojavu i broj karijesa, na tra jn im  
zubima tre tiran im  am inofluoridom . Našao je s ign ifikan tno sniženje učesta losti ka­
rijesa, u djece koje su zubi b ili tre tiran i am inofluoridom .

Isti je  autor ( M a r t h a l e  r14) pratio dentalni status 258 djece, 7 godina. D je­
ca su čitavo vrijem e trajanja pokusa upotrebljavala postu za zube s am inofluoridom  
(0,125%), dok se kontrolna skupina služila pastom bez fluorida . Efekt je bio rezi­
m iran na tem elju  k lin ičk ih  pregleda, rendgenskih snimaka i broja dentalnih restau­
racija. Nađeno je s ign ifikantno smanjenje broja karijesa. Inh ib ic ija  je iznosila 32%, 
u odnosu na kontrolnu skupinu.

R a j i ć i L i n č i r16 su v rš ili komparativnu stud iju  između na trij fluorida  i 
am inofluorida 1949 djece. Redukcija karijesa, u odnosu na kontrolnu skupinu, izno­
sila je  u am inofluorida 27,6%, a u na trij fluorida  18,6%.

B e n d e 11 i n i17 je opisao vrlo  dobre rezu lta te  u 30 odraslih pacijenata, s os­
je tljiv im  zubnim vratić im a. Nakon premazivanja am inofluoridom , došlo je do desen- 
zibi I izaći je  o s je tljiv ih  zubnih vratića svih pacijenata. S c h m i d t  i S e i đ I18 su 
isp itiva li također desenzibilizaciju o s je tljiv ih  zubnih vratića otopinom am inofluorida 
( E l m e x )  i otopinom m agnezij-silikofluorida. O topina am inofluorida je pokazala 
veoma dobar efekt, dok je otopina m agnezij-s iliko fluorida imala znatno slab iji uči­
nak. Ni u jednom pokusu nisu b ili reg is triran i nepoželjni nuzefekti.

Kontra indikacija  je  oštećena sluznica usne šupljine. Oprez je potreban i ako se 
preparat daje rod ite ljim a  za kućnu upotrebu djece.

Indikacije za prim jenu lijeka su profilaksa zubnog karijesa, individualna ili ko­
lektivna, u djece i u zubi s visoko aktivn im  karijesom , p reos je tljivos ti dentina i ako 
posto ji dem ineralizacija zubne cakline, ispod m obiln ih proteza ro rto d o n tsk ih  apa­
rata.

8. ZAKLJUČAK

A m ino fluorid i imaju karijesprotektivno djelovanje, povećanjem sadržaja fluora 
u zubnoj caklin i, nakon lokalne prim jene.

Zdravu sluznicu usne šupljine ne podražuju, ako kontakt sa sluznicom ne tra je  
dulje od 10— 20 min. Uz pravilnu prim jenu, nisu toksičn i.

S a ž e t a k

Vrijednost fluorida za lokalnu primjenu u prevenciji zubnog karijesa općenito je pri­
znata. Pomoću njih, kao i fluoridacijom  vode za piće, dobiveni su najbolji rezultati u reduk­
ciji učestalosti i brzine progresije karijesa. Među preparatima fluora, koji se upotrebljavaju 
u stomatološkoj praksi, nalaze se i am inofluoridi. Reakcija započinje promptno, pri čemu 
važnu ulogu igra površinska aktivnost aminofluorida.

Na površini cakline se stvara zaštitni sloj kalcijfIuorida, a u zaklini se hidroksilapatit 
zamjenjuje fluorapatitom . Osim efekta na anorganskom dijelu cakline i u njemu, aminofluo­
ridi djeluju bakteriostatski na streptokoke u zubnom plaku i inhibiraju enzimske procese, 
kojima bakterije prouzročuju glikolizu i tvorbu kiseline.
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U kliničkim  ispitivanjima upotrebom aminofluorida, nađena je redukcija karijesa od 
27— 40%. Pored toga, postignuta je i desenzibilizacija osje tljiv ih  zubnih vratića.

Inidikacaje za primjenu aminofluorida su: profilaksa zubnog karijesa u djece i zubi 
odraslih s visoko aktivnim karijesom, preosjetljivošću dentina i demineralizacijom ispod 
mobilnih proteza i ortodontskih aparata.

S u m m a r y

PHARMACOLOGICAL EFFECT AND CLINICAL APPLICATION OF AMINOFLUORIDES : 
(ELMEX)

The value of local application of fluorides in the prevention of caries of the teeth 
has been generally recognized. They contribute considerably to the reduction of incidence 
and rate of progression of caries, particularly when added to drinking water. In the rea­
ction, which begins promptly, the most important role is played by the surface activity: of 
aminofluorides. On the ename! surface a protective layer of calcium fluoride is ma.de, 
while in the ename! hydroxilapatite is substituted w ith fluorapatite. In addition to the effect 
on the inorganic part of the enamel, aminofluorides act also bacteriostatically on strepto­
cocci in the dental plaque and inhib it the enzymatic processes during which bacteria cause 
glycolysis and production of acids.

Clinical investigations have shown the reduction of caries from 27— 40% by the 
application of aminofluorides. Besides, desensitization of sensitive dentin has been also 
achieved. The indications for the use of aminofluorides are the follow ing: prophylaxis of 
dental decay in children and in adults w ith highly active caries, high sensitiv ity  of dentin 
and demineralization of the enamel under mobile prosthesis and orthodontic appliances,

Z u s a m m e n f a s s u n g

PHARMAKOLOGISCHE WIRKUNG UND KLINISCHE ANWENDUNG VON AMI NOFLUOR IDEN 
(ELMEX)

Der W ert der Fluoride zur Verhütung der Zahnkaries bei lokaler Anwendung wird 
allgemein anerkannt. M itte ls dieser Methode, sowie der Fluoridierung von Trinkwasser 
wurden dje besten Ergebnise in der Reduktion der Häufigkeit, des Ausmasses sowie der 
Schnelligkeit des Fortschreitens der Zahnkaries erhalten. Unter der Fluorpräparaten die 
in der stomatologischen Praxis verwendet werden, befinden sich auch Aminofluoride. Das 
sind organische Fluorverbindungen welche eine grosse A ffin itä t fü r den Zahnschmelz ha­
ben. Die Reaktion erfo lg t sofort, wobei die Oberflächenwirkung der Am inofluoride eins 
besondere Rolle hat. An der Schmelzoberfläche bildet sich eine Schutzschicht von Calci­
umfluorid und in den Schmelzprismen wird Hydroxylapatit in Fluorapatit umgesetzt. Ausser 
der Wirkung auf den anorganischen Teil des Zahnschmelzes wirken die Aminofluoride 
auch bakteriostatisch auf Streptokoken im Zahnplack und hemmen bakterielle enzymati­
sche Prozesse der Glykolyse und Säurebildung.

Klinische Untersuchung ergaben bei Anwendung von Aminofluoriden eine Reduktion 
de; Zahnkaries von 27— 40%. Nebenbei wurden empfindliche Zahnhälse desensibilisiert.

Die Indikation zur Anwendung von Am inofluoriden sind: Verhütung der Zahnfäule 
bei Kindern und Erwachsenen m it hoher Kariesaktivität, Überempfindlichkeit des Dentins, 
sowie Entkalkung des Zahnschmelzes unter beweglichen Prothesen und orthodontischen 
Apparaten.
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