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STRESZCZENIE
Pomino że ślina ludzka posiada zdolności remineralizacyjne, ze względu na obecność podstawowych składników 
mineralnych i pierwiastków śladowych, jej działanie w przypadkach próchnicy początkowej jest niewystarczające. 
Konieczne jest wzmocnienie tego procesu nie tylko przez fluor zawarty w pastach do zębów, ale poprzez nowe środ-
ki remineralizujące wapniowo-fosforanowe, które mogą wpływać na przywrócenie utraconych minerałów szkliwa 
na drodze wymiany jonowej, jak i mechanicznego wbudowywania w krystaliczną strukturę szkliwa. Olbrzymia ilość 
badań nad przydatnością materiałów zdolnych do remineralizacji szkliwa przekonuje o możliwości zastosowania 
ich w stomatologii. Wśród wprowadzonych obecnie do sprzedaży komercyjnej należy wyróżnić takie środki, jak 
fosforan trójwapniowy (TCP), fosforokrzemian wapniowo-sodowy, arginina-węglan wapnia, amorficzny fosforan 
wapnia w kompleksie CPP-ACP oraz nanohydroksyapatyt (HA/HAP). Jednakże, najbardziej niezależnym biomateria-
łem, który by swym składem, budową i wynikającymi właściwościami przypominał minerały ludzkiego zęba wydają 
się syntetyczne nanohydroksyapatyty. Przedstawione w pracy wyniki aktualnych badań in vitro i in vivo mogą być 
cenną wskazówką dla studentów stomatologii, a także praktykujących lekarzy dentystów.

Słowa kluczowe: remineralizacja zębów, próchnica początkowa, niefluorkowe systemy, nanohydroksyapatyty, 
szkliwo.

ABSTRACT
It will be remembered that human saliva has remineralization capabilities, due to the presence of basic minerals and 
trace elements, however in cases of initial caries its action is insufficient. It is necessary to strengthen this process not 
only by fluoride contained in toothpastes, but through new calcium-phosphate remineralizing agents that can affect 
the restoration of lost enamel minerals by ion exchange and mechanical incorporation into the crystalline structure 
of the enamel. The enormous amount of research on the usefulness of materials capable to enamel remineraliza-
tion convinces us about possible use of them in dentistry. Among the currently introduced for commercial sale, we 
should distinguish such agents as tricalcium phosphate (TCP), calcium-sodium phosphosilicate, arginine-calcium 
carbonate, amorphous calcium phosphate in the CPP-ACP complex, and nanohydroxyapatite (HA/HAP). However, 
the most independent biomaterial that would be the composition, construction and resulting properties of resem-
blance to the minerals of the human tooth is synthetic nanohydroxyapatite. The results of current in vitro and in vivo 
studies presented in this paper can be a valuable guide for dental students as well as practicing dentists.
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Wstęp
Badania ostatnich lat procesu remineralizacji zę-
bów koncentrowały się na działaniu fluorków. Stąd 
fluor stał się niewątpliwie podstawowym pier-
wiastkiem, tzw. złotym standardem w prewen-

cji próchnicy. Jednak już na początku ubiegłego 
wieku obserwowano szkodliwe działanie fluorków 
wpływające na wygląd i budowę zębów spowodo-
wane przekroczeniem dawek tego pierwiastka na 
drodze endogennej/egzogennej w okresie rozwo-
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ju zębów [1, 2]. Ustalono, że krytycznym okresem 
dla rozwoju przewlekłego zatrucia związkami flu-
orków (fluorozy) jest pierwsze 8 lat życia człowie-
ka [3, 4]. Ekspozycja na nadmierne dawki fluorków 
we wczesnym dzieciństwie może być przyczyną 
zaburzeń mineralizacji zebów istotnych z punktu 
widzenia estetyki i późniejszej odporności na pa-
tologiczne procesy tkanek twardych zęba [5, 7]. 
Obserwowany wzrost liczby przypadków fluoro-
zy szkliwa zarówno na terenach z fluorkowaną 
wodą pitną, jak i na terenach z niską zawartością 
fluorków w wodzie pitnej świadczy o znaczącym 
zwielokrotnieniu kontaktu człowieka z fluorkami 
prawdopodobnie na skutek zanieczyszczenia śro-
dowiska, importu i eksportu żywności oraz rozpo-
wszechnienia fluorkowych środków do profilaktyki 
próchnicy [7–11].

Uzasadnieniem poszukiwań innych niż jony 
fluorkowe systemów do remineralizowania szkli-
wa jest niska skuteczność tych pierwszych w przy-
padku kwasowego pH w jamie ustnej (zwłaszcza 
poniżej 4,5), zmniejszonej aktywności gruczołów 
ślinowych i niedostatecznej ilości śliny w jamie ust-
nej oraz niekorzystnej, selektywnej remineraliza-
cji szkliwa ograniczonej do warstw powierzchnio-
wych [12, 13].

Powyższe argumenty przyczyniły się do rozwo-
ju badań nad niefluorkowymi środkami do remi-
neralizacji zębów, które mają nie tylko wspomagać 
walkę z chorobą próchnicową, ale wykazywać nie-
toksyczność, a nawet biomimetyczność w stosun-
ku do organizmu człowieka.

Wśród wprowadzonych obecnie do sprzedaży 
komercyjnej należy wyróżnić takie środki, jak fos-
foran trójwapniowy (TCP), fosforokrzemian wap-
niowo-sodowy, arginina-węglan wapnia, amor-
ficzny fosforan wapnia oraz nanohydroksyapatyt 
(HA/HAP) [14].

Fosforan trójwapniowy (TCP)
Chemiczny mechanizm działania systemu remi-
neralizacyjnego TCP polega na funkcjonalizacji 
polihydrolizowanego tlenku wapnia wraz ze spe-
cyficznymi cząsteczkami organicznymi (kwasem 
fumarowym, laurylosiarczanem sodu). Następnie 
dochodzi do współdziałania i interakcji z fluorka-
mi w celu polepszenia jakości i tworzenia wiązań 
z luźno związanymi lub przerwanymi grupami or-
tofosforanowymi w usieciowanej strukturze szkli-
wa. Udowodniono, że kombinacja TCP i fluorków 
w żelach, pastach i lakierach powoduje reminera-
lizację początkowych zmian próchnicowych i ero-
zji szkliwa, czyniąc je odporniejszymi na kwasy. 
Nadal jednak nie zostało ustalone, jakie stężenie 

jonów fluorkowych powinno być dodane do TCP, 
aby zagwarantowana była skuteczność tych środ-
ków [14]. 

Fosforokrzemian wapniowo-sodowy 
na bazie szkła CPSP (Novamin)
Pierwotnie ten związek był dedykowany przeciw 
nadwrażliwości bólowej zębiny narażonej na eks-
pozycję kanalików zębinowych. Formuła chemicz-
na występowała w wielu pastach do zębów do 
codziennego szczotkowania. Późniejsze badania 
in vitro wykazały jego zastosowanie w reminerali-
zacji szkliwa poprzez stopniowe uwalnianie sodu, 
wapnia i fosforanów do jamy ustnej, gdzie następ-
nie współdziałając ze śliną, dochodzi do formo-
wania kryształów hydroksywęglanów podobnych 
do apatytów szkliwa. Szkło chroni wapń i fosfora-
ny przed przedwczesnym przereagowaniem. Wy-
kazano, że połączenie fosforokrzemianów wap-
niowo-sodowych z odpowiednią dawką fluorków 
zwiększa remineralizację szkliwa lepiej niż poje-
dyncze cząsteczki samego szkła [15, 16]. 

Dwuwodorowęglan argininy
Dwuwodorowęglan argininy to kompleks amino-
kwasowy połączony z cząsteczkami wapnia, a tak-
że monofluorofosforanem sodu. Połączenie argi-
niny ze związkami fluoru zwiększa efektywność 
działania przeciwko próchnicy szkliwa i korzenia, 
a także zmniejsza nadwrażliwość zębiny [17]. Na 
rynku środków do higieny jamy ustnej dwuwodo-
rowęglan argininy występuje w stężeniach 1,5% 
w paście przeciwpróchnicowej lub 8% w połącze-
niu z jonami wapnia i monofluorofosforanów (MFP) 
przeciwko nadwrażliwości zębiny. 

Wykazano, że pasta do zębów zawierająca 1,5% 
argininy i nierozpuszczalnej formy wapnia wraz 
z 1450 ppm fluoru zapewnia wyższą skuteczność 
w utrzymywaniu się i cofaniu zmian próchnico-
wych u dorosłych w porównaniu ze środkiem za-
wierającym sam fluor [14].

W badaniach in vitro stężenie 8% kompleksu ar-
gininy z węglanem wapnia wpływa na zamykanie 
kanalików zębinowych około 80%, a po aplikacji 
kwasu cytrynowego nie dochodzi do ich otwar-
cia, nadal około 54% kanalików zębinowych po-
zostawało całkowicie zamkniętych. Mechanizm 
ochrony i obturacji kanalików polega na adhe-
rencji cząsteczek węglanu wapnia do zdemine-
ralizowanej powierzchni za pomocą kompleksu 
argininy. Rozpuszczanie węglanu wapnia i uwal-
nianie jonów wapnia zapewnia ciągłą reminera-
lizację, a jony wodorowęglanowe podwyższają 
pH [18, 19]. Kompleksowi argininy przypisuje się 



DENTAL FORUM /2/2018/XLVI222 PRACE POGLĄDOWE

Paszynska E, Dąbkowski T, Leszczyńska K, Otulakowska-Skrzyńska J, Rzątowski S, Pawłowska-Lis A, Olszewska A, Ratoń A, Gawriołek M

właściwości przeciwbakteryjne dzięki obecności 
niepatogennych bakterii jamy ustnej, podatnych 
na działanie argininy, tzw. „arginolytic bacteria”, 
m.in. S. Sanguis, jest ona metabolizowana do za-
sadowego amoniaku. Reakcja ta wyzwala obniże-
nie potencjału kwasotwórczego płytki bakteryjnej 
i śliny oraz tworzenie bakteryjnego biofilmu [20]. 

Fosfopeptyd kazeiny — amorficzny 
fosforan wapnia (CPP-ACP lub CPP-ACFP)
Fosfoproteina (CPP-ACP) ma za zadanie dostarczać 
do środowiska jamy ustnej jony wapnia i fosfora-
nów oraz stabilizować przesycony roztwór amor-
ficznego fosforanu wapnia w ślinie. Stąd za po-
mocą utworzonego rezerwuaru jonów wapnia 
i fosforanów możliwe jest utworzenie wolnych 
cząsteczek amorficznego fosforanu wapnia z fos-
fopeptydu kazeiny [21]. Dodatkowo do amorficz-
nego fosforanu wapnia może zostać dostarczo-
ny fluor, przez co powstaje związek o podobnych 
właściwościach mineralizacyjnych: CPP-ACFP. Oba 
związki CPP-ACP i CPP-ACFP posiadają zdolności 
przechodzenia do powierzchni szkliwa na zasadzie 
dyfuzji wysokich stężeń jonów wapniowych i fos-
foranowych do zdemineralizowanej zmiany znaj-
dującej się pod powierzchniową warstwą szkliwa, 
a w obecności fluoru formują się również fluoro-
apatyty [22]. W efekcie dochodzi do zahamowania 
demineralizacji i pobudzenia remineralizacji po-
przez:

tworzenie się nasyconej w jony wapnia i fosfo- ›
ranów warstwy,
modyfikację dynamiki procesu demineralizacji  ›
i remineralizacji procesu próchnicowego,
rozkład enzymatyczny kompleksu CPP-ACP,  ›
CPP-ACFP, co wpływa na zwiększenie się pH 
w płytce bakteryjnej i prowadzi do wytworze-
nia się zasadowych związków amoniaku,
CPP-ACP sprzyja również remineralizacji szkli- ›
wa zdemineralizowanego poprzez proces ero-
zji [23].

Nanohydroksyapatyt (HA) 
Użycie hydroksyapatytów w początkowej fazie 
próchnicy zębów zostało potwierdzone labora-
toryjnie i w randomizowanych badaniach klinicz-
nych już od lat 90. ubiegłego stulecia [24]. Uszko-
dzone miejsca w wyniku rozpadu próchnicowego 
mogą zostać uzupełnione reparacyjnym hydro-
ksyapatytem, tak na drodze wymiany jonowej, jak 
i mechanicznego wbudowywania. Podczas tego 
procesu naprawczego powstaje biomimetyczna 
warstwa na powierzchni szkliwa, która naturalnie 
uzupełnia strukturę szkliwa, naśladując aktywność 

powierzchniową szkliwa. Bez względu czy jest to 
utrata minerałów na skutek próchnicy, obnażenia 
zębiny czy erozji związki HA osadzają się przede 
wszystkim w miejscach gdzie ich ubywa. Z roztwo-
ru remineralizującego przyciągane są jony wapnio-
we i fosforanowe, które stymulują wzrost i integral-
ność kryształów nanohydroksyapatytu [25, 26]. 

Działanie remineralizacyjne HA wzrasta wraz 
z jego stężeniem. Po przekroczeniu stężenia 10% 
utrzymuje się efekt plateau. Jak dotąd nie wykaza-
no zależności między dawką a efektywnością dzia-
łania HA, tak jak w przypadku związków fluoru, co 
daje hydroksyapatytom przewagę oraz wielokie-
runkowe możliwości zastosowania w prewencji 
różnych procesów patologicznych zębów [27].

Istotną obserwacją ostatnich lat jest fakt, że 
związki fluorkowe powodują wzmocnienie działa-
nia HA i zwiekszają potencjał odbudowy kryszta-
łów szkliwa poprzez wymianę z grupami hydrok-
sylowymi [14, 26]. 

Badania w kierunku potwierdzenia właściwości 
antybakteryjnych HA wykazały, że ich obecność 
ma wpływ antyagregacyjny oraz antyadhezyjny na 
kolonizację bakterii do powierzchni szkliwa. Dzia-
łanie przeciwbakteryjne HA może utrzymywać się 
przez około 8 godzin od aplikacji. W sprzedaży ko-
mercyjnej do środków do higieny jamy ustnej z HA 
dodano związki cynku ZnO lub Zn, mające hamo-
wać tworzenie się biofilmu bakteryjnego. Jednak-
że w badaniach Harksa i wsp. wykazano, że połą-
czenie HA z jonami cynku wpływa na ograniczenie 
rozwoju choroby przyzębia, jednak nie wykazano 
różnicy z grupą porównawczą związków fluoro-
wych (AmF/SnF2) [28]. Dlatego ocena właściwości 
antybakteryjnych HA wymaga jeszcze dalszych 
eksploracji.

Niezaprzeczalną zaletą syntetycznego HA jest 
jego biozgodność, krystaliczna struktura i brak 
kancerogenności i niekorzystnych reakcji ze strony 
organizmu człowieka, potwierdzone przez wielu 
badaczy i szereg doświadczeń. Nie wykazano tak-
że zależności HA od stężenia lub wahań pH środo-
wiska jamy ustnej, a zaburzone wydzielanie śliny 
nie wpływa na obniżenie potencjału odtwórcze-
go HA. Ważna jest właściwość HA polegająca na 
niezależnej remineralizacji szkliwa zębów bez ko-
niecznej obecności w tym procesie jonów fluoru. 

Wnioski
Podsumowując bieżący stan wiedzy na temat  ›
aktualnie dostępnych niefluorkowych związków 
remineralizacyjnych, wydaje sie, że największe 
znaczenie mają obecnie nanocząsteczki HA 
i CPP-ACFP. 
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Olbrzymia ilość badań na temat innych niż flu- ›
orki materiałów remineneralizacyjnych prze-
konuje o możliwości ich stosowania w stoma-
tologii zapobiegawczej. 
O ich skuteczności decydują odporność na  ›
wahania pH środowiska jamy ustnej, zdolność 
do wymiany jonowej i biomimetyczność tych 
związków. 
Materiały te działają synergistycznie w stosun- ›
ku do fluoru, a niektóre z nich wykazują lepszą 
skuteczność w połączeniu z jonami fluorkowy-
mi, stąd można je nazywać systemami do remi-
neralizacji zębów. 
Ważne, aby w dalszym ciągu kontynuować kie-

runki badań in vivo na bazie przedstawionych sys-
temów w celu precyzyjnej oceny ich biologicznych 
oddziaływań w jamie ustnej.
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