GENOTOKSICNI UCINAK PREPARATA ZA IZBJELJIVANJE VITALNIH ZUBI NA ORALNU SLUZNICU

Genotoksicni ucinak preparata za
izbjeljivanje vitalnih zubi na
oralnu sluznicu

Danas, kada svi Zele imati lijepi, bijeli
osmijeh (od kojeg zabole o¢i), izbjeljivanje
zubi kao estetski i terapijski zahvat postaje
dio svakodnevne prakse doktora dentalne
medicine. Upravo iz tog razloga, javila se
potreba, za dubljim proudavanjem ovog
postupka. Izbjeljivanje zubi je postupak
kojim se tretiraju te u odredenom stupnju
otklanjaju razli¢ite diskoloracije zubi. Ke-
mijska sredstva koja se koriste za izbjelji-
vanje zubi su vodikov peroksid, karbamid
peroksid i natrijev perborat razli¢itih kon-
centracija.

To¢an mehanizam izbjeljivanja zubi jo§
uvijek u potpunosti nije razja$njen (1).
Aktivni spoj svih sredstava za jzbjeljivanje
zubi je vodikov peroksid koji ima sposob-
nost stvaranja slobodnih radikala kisika.
Vodikov peroksid, kao i slobodni radika-
li kisika koji nastaju njegovim raspadom,
mogu difundirati kroz tvrda zubna tkiva
i pritom reagirati s kromogenim moleku-
lama. Takve molekule, velike molekulske
mase, sadrie konjugirane dvostruke veze
izmedu ugljikovih atoma i prilikom relak-
sacije emitiraju svjetlost u vidljivom dijelu
spektra, §to se o¢ituje kao diskoloracija
zubi, Slobodni radikali cijepaju te konju-
girane dvostruke veze i tako mijenjaju
apsorpcijsku energiju kromogenih mole-
kula, koje se razlazu na manje i emitiraju
zraCenje nizih valnih duljina u nevidlji-
vom dijelu spektra.

Na samu reakciju izbjeljivanja utje¢u
1 razli¢iti uvjeti u kojima se ona odvija -
temperatura, pH, svjetlosna aktivacija, te
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prisutnost nekih iona. Na primjer, pove-
¢anje temperature za 10°C dvostruko ubr-
zava reakciju (2).

Genotoksicnost vodikova

peroksida

Sam vodikov peroksid nema sposobnost
ofte¢enja DNA. Medutim, u stanici on do-
lazi u kontakt s metalnim ionima (bakar i
zeljezo), pa kroz Fentonovu reakciju daje
slobodne radikale kisika: superoksidni
anion, hidroksilni radikal i perhidroksilni
radikal (3). Ovi slobodni radikali imaju
sposobnost osteenja mnogih stani¢nih
tvorbi i makromolekula, uklju¢ujuéi i
DNA. Slobodni radikali kisika mogu ke-
mijski promijeniti dudi¢ne baze u DNA,
$to Ce dovesti do kidanja vodikovih veza
izmedu baza ili do krivog sparivanja baza
te mogu uzrokovati lomove jednog ili oba
lanca DNA. Na taj na¢in slobodni radikali
kisika sudjeluju u patogenezi tumora, ra-
zvoju kroni¢nih degenerativnih bolesti te
procesima starenja. Slobodni radikali na-
staju svakodnevno u organizmu u mno-
gim metaboli¢kim procesima, kao $to je
oksidativna fosforilacija (4). No unatoé
tome, oftecenja ne nastaju jer organizam
ima snaZne mehanizme zastite protiv “fi-
ziologkih” koncentracija slobodnih radi-
kala. Medutim, svaka veca koncentracija
endogenih ili egzogenih slobodnih radi-
kala predstavlja potencijalnu opasnost za
organizam, poveéava moguc¢nost nastan-
ka odtecenja DNA, a time i moguénost
nastanka mutacija u stanicama.

Istrazivanja genotoksicnosti

in vitro i in vivo

Genotoksi¢ni u¢inak vodikova peroksi-
da dokazan je in vitro, u kulturama bak-
terijskih (5, 6, 7) i nekih eukariotskih sta-
nica (8, 9). No, genotoksi¢nost vodikova
peroksida in vivo je dvojbena - brojne stu-
dije pokazuju da on nema genotoksi¢no,
karcinogeno niti promotorsko djelovanje
(10, 11, 12). U nekoliko studija radenih na
animalnim modelima zabiljezena je pove-
¢ana incidencija duodenalne hiperplazije
i njena zlo¢udna preobrazba (13, 14, 15),
ali tek nakon dugotrajne oralne ingestije
vodikovog peroksida.

Razlike u rezultatima in vivo i in vi-
tro istrazivanja obja$njavaju se razlicitim
uvjetima kojima su eksperimentalne sta-
nice bile izloZene. Naime, stanice in vitro,
za razliku od onih in vivo, dolaze u direk-
tan kontakt s visokim koncentracijama
vodikova peroksida, a uz to im manjkaju i
za$titni mehanizmi protiv slobodnih radi-
kala. Stoga su stanice in vivo, zahvaljujuéi
aktivnosti zastitnih mehanizama, sposob-
nije oduprijeti se genotoksi¢nom ulinku
slobodnih radikala nego one u kulturi.

Klini¢ka istrazivanja

genotoksic¢nosti

Dosadasnja klinitka istraZivanja vedi-
nom su usmjerena na nuspojave izbje-
ljivanja u vidu preosjetljivosti i iritacije
gingive, dok podaci o genotoksi¢nosti
i karcinogenosti manjkaju (saZetak u
[16]). Iako se iritacija gingive Cesto javlja,
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Slika 1. Uzimanije brisa

ne smatra se rizi¢nim faktorom za razvoj
karcinoma. Do danas ne postoje klini¢-
ki izvjestaji koji bi povezali pojavljivanje
karcinoma usne 3upljine s primjenom
sredstava za izbjeljivanje (16). Takoder,
nije dokazan niti promotorski uéinak

vodikova peroksida na karcinogenezu u

pusaca i osoba koje konzumiraju veée ko-

li¢ine alkohola (17).

U vezi s dostupnim podacima o ge-
notoksi¢nosti i karcinogenosti vodikova
peroksida, International Agency for Rese-
arch on Cancer (IARC) 1999. donosi slje-
dece zakljucke (18):

+ postoje ograniceni dokazi o genotok-
si¢nosti i karcinogenosti dobiveni na
eksperimentalnim Zivotinjama

+ postoje neadekvatni dokazi o genotok-
si¢nosti dobiveni na ljudima.

Sukladno tome, IARC vodikov peroksid
klasificira u skupinu 3 - not classifiable as
to its carcinogenicity to humans (nemo-
guce ga je klasificirati prema karcinogeno-
sti za ljude).

Mikronukleus test je minimalno in-
vazivan i relativno jednostavan postu-
pak kojim se mogu detektirati ostece-

Slika 2. Cidcenje zubi profilaktickom pastom

nja DNA in vivo uzrokovana razli¢itim
genotoksi¢nim ¢imbenicima. U stanici
koja je pretrpjela oftecenja genetskog
materijala, tijekom mitoze nastaju tvor-
be nazvane mikronukleusi (MN). MN
predstavljaju dijelove kromosoma ili
cijele kromosome koji nisu migrirali na
suprotne polove stanica tijekom anafa-
ze. Takve promjene nastaju zbog preko-
mjerne izloZenosti stanice genotoksic-
nim tvarima te pogrjeskama koje se jav-
ljaju tijekom mitoze ili popravka DNA
(19). Broj MN po stanici varira, ovisno
o tezini o$tecenja DNA.

Uz broj MN odreduju se i drugi mar-
keri genotoksi¢nosti (nukleoplazmatski
mostovi, jezgreni pupovi, binuklearne sta-
nice) i citotoksi¢nosti (karioreksa, karioli-
za). Odredivanjem ovih dodatnih markera
moguce je preciznije kvantificirati ostece-
nja DNA te razlikovati genotoksi¢ne od
citotoksi¢nih ucinaka istraZivane tvari. U
novije vrijeme (posljednjih 20-ak godina)
MN test sve je vide koriSten i prihvacen
kao pouzdana i osjetljiva metoda za pro-
cjenu ostecenja DNA (20, 21, 22).

Svrha ovog rada bila je istraziti mogu-
¢i genotoksicni u¢inak dvaju preparata za
izbjeljivanje vitalnih zubi na oralnu sluzni-
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Slika 3. Izolacija gingive zagtitnim Liquidam
gelom

cu u klini¢kim uvjetima, uz odgovarajucu
primjenu gingivne zastite.

anicl | postupct

Istrazivanje je provedeno na 12 ispitani-
ka koji su dobrovoljno pristali na postu-
pak izbjeljivanja zubi. Ispitanici su osobe
muskog i Zenskog spola, pripadnici mlade
dobne skupine (18 - 25 godina), bez kon-
traindikacija za izbjeljivanje zubi. Nasu-
mi¢no su rasporedeni u dvije skupine po
6 ispitanika, ovisno o preparatu koji se
koristio za izbjeljivanje zubi. Koristena su
dva preparata na bazi vodikovog peroksi-
da. U prvoj skupini primijenjen je 25% vo-
dikov peroksid potpomognut svjetlosnom
aktivacijom, preparat tvorni¢kog imena
Zoom?2 (Discus Dental, SAD), a u drugoj
skupini primijenjen je 38% vodikov pe-
roksid bez svjetlosne aktivacije, preparat
tvorni¢kog imena Opalescence Boost (Ul-
tradent, SAD). Svakom ispitaniku su u dva
odvojena brisa uzeti uzorci stanica s po-
dru¢ja gingive (prvi bris) i sluznice unu-
tarnje strane gornje usnice (drugi bris).
Brisovi su ucinjeni 3 puta: neposredno
prije, neposredno nakon, te 72 sata nakon
postupka izbjeljivanja zubi.

Prije uzimanja brisa, ispitanici su ispra-
li usta vodom. Zatim je sterilnom gazom
uklonjen povrsinski, odumrli sloj stanica

Slika 4. Izolacija gingive zastitnim Opaldam
gelom

Slika 5. Nanosenje Zoom? gela za izbjeljivanje
na labijalne plohe zubi

Slika 6. Osvjetljavanje zubi izvorom svjetlosti
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Slika 7. Nanosenje Opalescence Boost gela za
izbjeljivanje

s gingive u podrudju prednjih zubi te je
sterilnom citoloskom cetkicom uzet bris
(slika 1). Uzorak stanica je pohranjen u
sterilnu Eppendorf tubu te ¢uvan na tem-
peraturi od +4°C do transporta na Insti-
tut za medicinska istraZivanja i medicinu
rada u Zagrebu. Na isti nadin uzet je bris
sluznice s unutarnje strane usnice. Zubi
su oi$¢eni profilaktickom pastom Proxyt
(RDA 7) (Ivoclar-Vivadent, Liechtenste-
in) (slika 2), nakon ¢ega su usta temeljito
isprana vodom. Zubi su posugeni puste-
rom i postavljen je retraktor.

Gingiva je u prvoj skupini izolirana
zadtitnim Liquidam gelom (Discus Den-
tal, SAD) (slika 3), a u drugoj zatitnim
Opaldam gelom (Ultradent, SAD) (slika
4). Zaititni gelovi osvijetljeni su pomo-
¢u polimerizacijskog uredaja (Bluephase,
Ivoclar-Vivadent, Liechtenstein). U prvoj
skupini na labijalne plohe zubi 14-24 i 34-
44 nanesen je sloj gela debljine 1-2 mm,
pomocu kista iz originalnog pakiranja
(slika 5) te su zubi osvijetljeni izvorom
svjetlosti tijekom 15 minuta (slika 6). U
drugoj skupini, prema uputi proizvodaca,
pomije$an je osnovni gel (38% vodikov
peroksid) s aktivatorom. Tako zamije$ani
gel nanesen je originalnim nastavkom za
aplikaciju na labijalne plohe zubi 14 - 24
i34 - 44 u sloju debljine 0.5 — 1 mm (sli-
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Slika 8. Ukupni broj MN u uzorcima s gingive
kod primjene preparata Zoom2.

ka 7). Nakon zavrienih 15 minuta, gel je
u obje skupine uklonjen Heidemannovim
instrumentom 5/6 i svitcima stanicevine.
Postupak nano$enja gela, u obje skupi-
ne, ponovljen je tri puta, u trajanju od 15
minuta svaki, koliko traje jedan tretman
preparatom Zoom?2 (Discus Dental, SAD)
odnosno preparatom Opalescence Boost
(Ultradent, SAD).

Po zavrietku izbjeljivanja, uklonjen je
zadtitni gel i retraktor, a usta su isprana
vodom. Ponovno su uzeti brisovi s gingive
i usnice. Ispitanici su naruceni za tri dana,
kada su im jo§ jednom uzeti brisovi s istih
mjesta.

Po dostavi na Institut, uzorci su pripre-
mljeni za analizu mikronukleus testom po
standardnom laboratorijskom protokolu.
Pradene su promjene broja MN i morfo-
loske promjene jezgre medu pojedinim
uzorcima. Za svako uzorkovanje analizi-
rano je 2000 stanica.

Na temelju dobivenih vrijednosti poje-
dinih markera genotoksi¢nosti izratunate
su srednje vrijednosti prije izbjeljivanja,
neposredno nakon izbjeljivanja i 72 sata
nakn izbjeljivanja. Buduéi da podaci nisu
bili normalno distribuirani, koristen je
neparametrijski hi-kvadrat test uz razinu
znacajnosti od 0,05.

Nakon postupka izbjeljivanja uzeta su
dva uzorka stanica: prvi neposredno na-
kon i drugi 72 sata nakon izbjeljivanja. To
vrijeme potrebno je stanicama da produ
kroz diobu, odnosno da se genotoksi¢ni
ucinak primijenjenih preparata o¢ituje
kao povecanje broja MN. Naime, za na-
stanak MN, kao morfoloske manifestaci-
je odtecenja genoma, stanica mora proci
barem jedan stani¢ni ciklus. Uzorak uzet
neposredno nakon izbjeljivanja sluzio je
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Slika 9. Broj stanica s karioreksom u uzorcima s
gingive kod primjene preparata Zoom?2.

kao kontrola buduci da je uzet sat vreme-
na nakon podetka primjene preparata za
izbjeljivanje, a to vrijeme nije dostatno da
se ofte¢enja DNA manifestiraju u obliku
MN. Prema tome, bilo je za ocekivati da
¢e do eventualnog porasta broja MN doci
tek u uzorku uzetom 72 sata nakon izbje-
ljivanja.

U uzorcima stanica uzetih s gingive
ispitanika koji su prosli postupak izbje-
ljivanja preparatom Zoom2, zabiljeZen je
statisticki znac¢ajan (p<0.01) porast broja
MN 72 sata nakon izbjeljivanja, u odnosu
na uzorke uzete neposredno prije i nepo-
sredno nakon postupka izbjeljivanja (slika
8). Porast broja MN nije zapaZen u uzorku
uzetom s usnice. Razdioba broja MN po
stanicama nije pokazala statisticki znacaj-
nu razliku izmedu pojedinih uzoraka ni u
stanicama s gingive ni u stanicama s usni-
ce. Ovo upucuje na ¢injenicu da oStecenja
detektirana porastom ukupnog broja MN
nisu zahvacala veci postotak genoma. Na-
ime, ve¢i broj MN u pojedinoj stanici upu-
¢uje na opseZnija odtecenja genoma.

U uzorku s gingive uzetom 72 sata nakon
izbjeljivanja preparatom Zoom2 zapaZen
je i statisti¢ki znac¢ajan porast broja stanica
s morfolo§kim promjenama jezgre: kario-
reksom (p<0.05) i kariolizom (p<0.01) u
odnosu na uzorke uzete neposredno prije
i neposredno nakon postupka izbjeljivanja
(slika 9, 10). Karioreksa se smatra marke-
rom apoptoze, a karioliza je morfoloska
manifestacija nekroze (23). Treba napo-
menuti da nekroza moZe biti djelomic-
no potaknuta i mehani¢kim ostecenjima
prilikom uzimanja brisa. Povecani broj
karioreksa upucuje na indukciju apoptoze
(24). Stani¢na smrt apoptozom uzroko-
vana je razli¢itim ¢imbenicima u stanici i
izvan stanice, a izmedu ostalog, moZe biti
posljedica izravnog o$tecenja genetskog
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Slika 10. Broj stanica s kariolizom u uzorcima s
gingive kod primjene preparata Zoom2.
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materijala i oksidacijskog stresa koji pak
posredno dovodi do o$tecenja genetskog
materijala. Povecan broj apoptotickih sta-
nica, zajedno s povecanim brojem MN,
upucuje na zakljuc¢ak da je nakon izbje-
ljivanja preparatom Zoom2 u stanicama
uzorka s gingive doslo do o$te¢enja geno-
ma. U uzorcima s usnice, uzetim 72 sata
nakon izbjeljivanja preparatom Zoom2,
nije zabiljeZen statisti¢ki znacajan porast
niti jednog od navedenih markera.

Ni u jednom od uzoraka nije zabiljezen
porast broja binuklearnih stanica. Broj bi-
nuklearnih stanica je indikator toksi¢nog
djelovanja na proteinske strukture u stani-
ci, ponajprije citoskelet, u slu¢aju kojeg se
zbog nemoguénosti odvijanja citokineze
pojavljuju stanice s dvije jezgre (25). Da-
kle, postupak izbjeljivanja nije imao uéin-
ka na proteinske strukture u stanici. Pove-
¢an broj binuklearnih stanica znadio bi da
su, uz ostale proteinske tvorbe, o$teéeni
mikrotubuli diobenog vretena. Uslijed
toga bi doslo do zaostajanja ¢itavih kro-
mosoma u anafazi koji bi formirali MN.
Budu¢i da to nije slu¢aj, moze se zaklju-
¢iti da uoceni MN potjecu od fragmenta
DNA 3to znadi da preparati za izbjeljivanje
izravno oste¢uju molekulu DNA uzroku-
jutilomove $to rezultira formiranjem MN
(25). .
Nukleoplazmatski mostovi najéesée na-
staju fuzijom kromosoma u predjelu telo-
mera zbog ¢ega se oni ne mogu pravilno
rasporediti u anafazi (26). Njihova pojava
predstavlja znadajnije narusavanje integri-
teta genoma, a kako u ni jednom od uzora-
ka uzetih nakon izbjeljivanja nije do§lo do
povecane pojavnosti nukleoplazmatskih
mostova, moze se zakljuCiti da integritet
genoma nije ozbiljnije narugen.

U uzorku s usnice i u uzorku s gingive
zabiljezen je porast broja stanica s jezgre-
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Slika 11. Ukupni broj MN u uzorcima s usnice
kod primjene preparata Boost.
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nim pupovima 72 sata nakon izbjeljivanja
preparatom Zoom?2, ali on nije bio stati-
sti¢ki znadajan. Jezgreni pupovi su mor-
foloska manifestacija izdvajanja amplifici-
ranog ili teSko o$te¢enog dijela genoma iz
jezgre. Pup sadrZi izdvojeni dio genetskog
materijala, a odvajanjem od jezgre obliku-
je MN koji putuje prema stani¢noj mem-
brani te se ponovnim pupanjem izbacuje
iz stanice. Pojavljivanje jezgrenih pupova
upucuje na Cinjenicu da dio zapaZenih
MN ne potjete od fragmenta molekule
DNA iz anafaze, ve¢ nastaje izdvajanjem
tezih odtetenja nastalih tokom interfaze
stani¢nog ciklusa.

Nakon primjene preparata Zoom2 nisu
zapaZzene statisticki znacajno poviSene vri-
jednosti nijednog markera u stanicama s
usnice. Stoga se moze zakljuciti da je tije-
kom postupka izbjeljivanja sluznica usni-
ce bila dobro zadti¢ena od genotoksi¢nog
ucinka preparata za izbjeljivanje. Zapaze-
ni genotoksi¢ni u¢inak na gingivu moze
biti posljedica izravnog djelovanja prepa-
rata uslijed neadekvatno postavljene zasti-
te, ili moZe nastati djelovanjem vodikova
peroksida i produkata njegove razgradnje
koji se otpustaju iz tvrdih zubnih tkiva po
zavrSenom postupku izbjeljivanja (27), §to
je vjerojatnije jer kod nijednog ispitanika
nije zapaZeno propustanje gingivne zastite
tijekom postupka izbjeljivanja.

Kod ispitanika koji su prodli postupak
izbjeljivanja preparatom Boost, statisti¢ki
je bio znadajan (p<0.01) porast ukupnog
broja MN u uzorcima s gingive i usnice
uzetim 72 sata nakon izbjeljivanja, a u od-
nosu na uzorke uzete neposredno prije i
neposredno nakon postupka izbjeljivanja
(slika 11, 12). Takoder je zapaZena i razlika
u razdiobi MN, pri ¢emu je broj stanica s
vi$e od 3 MN statisti¢ki znadajno (p<0.05)
povecan u uzorku s gingive uzetom 72 sata
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Slika 12. Ukupni broj MN u uzorcima s gingive
kod primjene preparata Boost.

nakon postupka izbjeljivanja u usporedbi
s uzorcima uzetim neposredno prije i ne-
posredno nakon izbjeljivanja (slika 13).
Iz toga se moze zakljuciti da je postupak
izbjeljivanja preparatom Boost pokazao
ne$to vecu genotoksi¢nost te da je veci
postotak genoma zahvacen oSte¢enjima u
odnosu na preparat Zoom?2. Ostali mar-
keri genotoksi¢nosti nisu bili statisticki
znadajno promijenjeni. Kako nisu zabilje-
Zene promjene u broju nukleoplazmatskih
mostova niti jezgrenih pupova, moze se
zakljuciti da je ukupni broj MN porastao
isklju¢ivo uslijed genotoksi¢nog ucinka
koji uzrokuje lomove DNA, a ne izdvaja-
njem teZeg o$teenja genetskog materijala
tijekom interfaze. U uzorku stanica s gin-
give doslo je do neznatnog porasta broja
binuklearnih stanica $to bi moglo upudi-
vati na visoku razinu oksidacijskog stresa
koji dovodi do odteéenja citoskeleta, ali ne
u dovoljnoj mjeri da bi to'dovelo do smet-
nji u odvijanju stani¢nog ciklusa. Takoder,
kao i kod primjene preparata Zoom2, kod
primjene preparata Boost genotoksi¢ni
ucinak bio je jate izraZen u stanicama s
gingive.

Zapazena je velika varijabilnost vrijed-
nosti pracenih markera genotoksi¢nosti
medu pojedinim ispitanicima. Velike ra-
zlike pojavile su se u svatri uzorkovanja
(neposredno prije, neposredno nakon i
72 sata nakon postupka izbjeljivanja), a
zajedno s malim brojem ispitanika (n=6
u svakoj skupini) razlog su izrazito veli-
koj standardnoj devijaciji. Ovakva varija-
bilnost vjerojatno je posljedica izlaganja
ispitanika razli¢itim genotoksiénim fakto-
rima u svakodnevnom Zivotu, $to se zbog
izrazite osjetljivosti MN testa ocituje kao
porast navedenih markera. U svojoj meta-
analizi, Ceppi et al. su analizirali 63 studije
koje koriste MN test za odredivanje geno-
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Slika 13. Broj stanica s 3 i vi$e MN u uzorcima s
gingive kod primjene preparata Boost.



toksi¢nog ucinka razli¢itih kemijskih spo-
jeva u profesionalnoj ili slu¢ajnoj izloze-
nosti (28). U kontrolnim skupinama zabi-
ljezena su izrazito velika odstupanja medu
ispitanicima, a i srednje vrijednosti MN se
jako razlikuju izmedu pojedinih studija.
Stoga vjerujemo da je velika varijabilnost
zapaZena u ovom istraZivanju neizbjezna,
buduci da ve¢ u bazalnim uvjetima posto-
je velike razlike u broju MN medu ispita-
nicima. Kako u klini¢kim uvjetima nije
moguce smanjiti varijabilnost pracenih
markera medu ispitanicima, smatramo da
bi za precizniju procjenu bilo poZeljno po-
vecati broj ispitanika.

Kako u dostupnoj literaturi nisu prona-
dena istrazivanja koja za procjenu geno-
toksi¢nosti preparata za izbjeljivanje u kli-
ni¢kim uvjetima koriste MN test, dobivene
rezultate nije moguce usl‘s()rcdili $ onima
drugih autora. Ovo istraZivanje pokazalo
je da preparati za izbjeljivanje uzrokuju
ofteCenja genetskog materijala stanica
oralne sluznice, ali nije moguce procijeniti
kakve implikacije zapaZena otecenja ima-
ju na eventualnu malignu transformacijli
stanica. Naime, zapaZeni porasti markera
genotoksi¢nosti su, iako statisticki znacaj-
ni, bili relativno mali s obzirom na veliku
individualnu varijabilnost koja postoji veé
u bazalnim uvjetima (28). Budu¢i da se
radi o stanicama s kratkim Zivotnim vije-
kom, jednokratna izloZenost ovako blago
genotoksicnoj noksi vjerojatno ima ne-
znatan karcinogeni potencijal.

Oba preparata za izbjeljivanje pokazala
su genotoksi¢ni uc¢inak na stanice oralne
sluznice. Kod primjene preparata Boost
genotoksi¢ni uc¢inak bio je nesto izraZeni-
ji: zapaZen je na sluznici usnice i gingivi,
a kod preparata Zoom2 zapaZen je samo
na gingivi,

Kod izbjeljivanja preparatom Zoom2
doglo je do pokretanja stani¢ne smrti
apoptozom i nekrozom, a preparat Boost
uzrokovao je opseZnija otecenja genoma.

Ovakvi nalazi navode na zakljucak da
provedeni postupci izbjeljivanja zubi ima-
ju odredeni genotoksi¢ni u¢inak na stani-
ce oralne sluznice, ali je teS§ko procijeniti
koliko je on klini¢ki znacajan. Zbog ne-
dostatka sli¢nih istraZivanja nije mogude
raspravljati o eventualnom karcinogenom

potencijalu preparata za izbjeljivanje, iako
je on vjerojatno zanemariv u usporedbi
sa svakodnevnom izloZeno$¢u drugim
genotoksi¢nim ¢imbenicima. Stoga su po-
trebna daljnja istraZivanja s ciljem kvanti-
fikacije zapaZenih genotoksi¢nih ué¢inaka i
njihovih dugoro¢nih posljedica na stanice
oralne sluznice,

* Sve vrijednosti prikazane na slikama
izraZene su kao srednja vrijednost poje-
dinog markera genotoksi¢nosti u uzorku
od 2000 stanica +/- standardna devijacija.
Statisticki znacajne razlike oznalene su
zvjezdicom (*).
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