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Gléwnym celem badan bylo poréwnanie mikrobdjczych wlasciwosci chlor-
heksydyny (CHX), najczesSciej uzywanego antyseptyku w stomatologii,
z wlasciwo$ciami chloraminy tauryny (TauCl) i bromaminy tauryny (TauBr).
TauCli TauBr sg produktami reakcji tauryny i kwasu podchlorawego (HOCI)
o dzialaniu antybakteryjnym i przeciwzapalnym. Badania przeprowadzono
in vitro na reprezentatywnych drobnoustrojach mikrobiomu jamy ustnej
(Streptococcus mutans, Porphyromonas gingivalis, Candida albicans). Wy-
kazano, Ze najlepszy efekt antybakteryjny daje CHX oraz polaczenie CHX
i TauBr w Srodowisku bez surowicy.

Stowa kluczowe: chloramina tauryny, bromamina tauryny, chlorheksydyna, Streptococcus
mutans, Porphyromonas gingivalis, Candida albicans, plytka nazebna

ABSTRACT

Introduction: Uncontrolled bacteria of dental plaque generate formation of oral biofilm
located on teeth and subgingival surfaces. It may induce local inflammation (gingivitis)
with further development of periodontal diseases. A variety of oral bacteria such as Strepto-
coccus mutans and Porhyromonas gingivalis are involved in pathogenesis of dental carries
and periodontitis. Very often bacterial infections are associated with candidiasis (Candida
albicans). Chlorhexidine (CHX) is the most commonly used antiseptic in dentistry due to
its strong antibacterial activity and capacity to reduce the accumulation of oral biofilms.
However, other antiseptics, especially endodontic irrigants, are still tested to improve
their preventive and therapeutic effects in oral cavity infections. In this in vitro study we
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have compared antimicrobial activity of CHX with that of taurine chloramine (TauCl) and
taurine bromamine (TauBr), natural taurine derivatives with known antibacterial and anti-
-inflammatory properties.

Methods: Antimicrobial activity of CHX, TauCl and TauBr was tested by incubation of the
compounds with S. mutans, P. gingivalis and C. albicans. The agents were incubated in low
(10°/ml) and high (10%/ml) density microbe suspensions, related to early and late biofilm
infections, respectively. In some experiments bacteria were incubated with a combination
of CHX + NaOCl and CHX + TauBr. MIC was determined by the pour-plate method.
Results: CHX showed the strongest antimicrobial activity against all tested pathogens. On
the contrary, TauCl was the weakest antiseptics used without effect on the growth of C.
albicans. TauBr at non-cytotoxic concentrations inhibited the growth of S. mutans and P.
gingivalis with slight effect on the low density C. albicans. All tested agents showed weaker
antiseptic properties in the presence of serum. Moreover, we have shown that interactions
between CHX and sodium hypochlorite (NaOCl), the main endodontic irrigant, but not be-
tween CHX and TauBr, resulted in precipitation. Therefore, it may restrict their simultaneous
application in root canal treatment. However, in spite of this unwanted reaction, the mixture
of CHX with NaOCI kills pathogens more effectively then CHX alone.

Conclusions: The results confirmed CHX exceptional potential as primary antiseptic in
dentistry, especially in prevention and treatment of dental carries, periodontal diseases and
mouth candidiasis. Moreover, our study shows that TauBr may be used alternatively or in
combination with CHX in killing of oral pathogens, due to its strong antibacterial and anti-
-inflammatory properties.

Key words: taurine chloramine, taurine bromamine, chlorhexidine, Streptococcus mutans,
Porphyromonas gingivalis, Candida albicans, dental plaque

WSTEP

Chlorheksydyna (CHX) ze wzgledu na silne wtasciwosci bakteriobdjcze i bakteriosta-
tyczne jest jednym z najczesciej stosowanych antyseptykow w stomatologii. CHX jest ,,zto-
tym $rodkiem” w terapii miejscowej chorob przyzebia. Znalazta zastosowanie w eliminacji
bakterii tworzacych ptytke nazgbng (profilaktyka prochnicy), jak i w leczeniu kandydozy
jamy ustnej (10,15). Jest réwniez powszechnie uzywana w leczeniu endodontycznym do
ptukania kanatéw zgbowych (6). Chociaz CHX wydaje si¢ by¢ doskonatym antyseptykiem
to jednak nadal poszukuje si¢ substancji, ktore w potaczeniu z CHX datyby lepszy efekt
terapeutyczny (4,8,11).

W licznych badaniach in vitro wykazano, ze tauryna, wolny aminokwas siarkowy, rea-
guje z HOCI/NaOCl (OCI) tworzac chloraming tauryny (TauCl) (25). Uprzednio wykazano,
ze TauCl jak i réwniez inna haloamina tauryny, bromamina tauryny (TauBr), wykazuje
w stezeniach niecytotoksycznych wlasciwos$ci zarowno przeciwbakteryjne i przeciwzapalne
(17,18,22). Ponadto, w badaniach in vitro i we wstepnych probach klinicznych wykazalismy,
ze TauBr hamuje tworzenie biofilmu bakteryjnego. Wyniki naszych badan sugeruja, ze TauBr
moze by¢ stosowana lokalnie w zakazeniach zwigzanych z biofilmem (16,19,20). Powstaje
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pytanie, czy haloaminy tauryny moga znalez¢ zastosowanie w stomatologii, jako antysep-
tyki 1 leki przeciwzapalne wspomagajace lub zastepujace dzialanie CHX. Konieczne jest
zatem porownanie zdolnosci TauCl, TauBr i CHX zabijania bakterii biofilmu jamy ustne;j.
Gléwnym celem prezentowanej pracy byto poréwnanie mikrobojczych wlasciwosci
CHX z wlasciwosciami TauCl i TauBr wobec Streptococcus mutans, Porphyromonas gingi-
valis i Candida albicans, reprezentatywnych drobnoustrojow odpowiedzialnych za tworzenie
plytki nazebnej i za stany zapalne jamy ustnej. Ponadto sprawdzili$my, czy podchloryn sodu
(NaOCl/OCT), antyseptyk powszechnie stosowany w endodoncji razem z CHX, mozna
zastapi¢ TauBr w celu uniknigcia niepozadanych reakcji pomiedzy CHX i OCI (24).

MATERIAL I METODY

Przygotowanie roztworow substancji bakteriobéjczych. Do badan przy-
gotowano: 1% (10 mg/ml) roztwor glukonianu chlorheksydyny (CHX) (Sigma-Aldrich),
1% (10 mg/ml) roztwér podchlorynu sodu (NaOCl) (Sigma —Aldrich), 0,2% (11 mM)
roztwor bromaminy tauryny (TauBr) oraz 0,18% (10 mM) roztwor chloraminy tauryny
(TauCl). Roztwory TauCl i TauBr przygotowano wedtug procedury stosowanej w Katedrze
Immunologii UJ CM (7,17). Przeprowadzono rowniez badania aktywnos$ci bakteriobdjcze;j
mieszaniny CHX z NaOClI, TauBr i TauCl.

Przygotowanie szczepow bakteryjnych. Do badan uzyto szczepow z kolekcji
wzorcowych szczepdw Streptococcus mutans ATCC 25175, Porphyromonas gingivalis
ATCC 33277, Candida albicans ATCC 90029. Szczepy bakteryjne przechowywane w sta-
nie zamrozenia w temperaturze -70°C w mikrobankach, przed przystapieniem do badan
posiewano na podtoza state i inkubowano w odpowiednich warunkach. Szczep Streptococ-
cus mutans posiewano na podtoze Tryptic Soy Agar + 5% krwi baraniej i inkubowano 72
godziny w temp. 37°C w obecnosci 5% CO,. Szczep Porphyromonas gigivalis posiewano
na podtoze Scheadler Agar z dodatkiem heminy i witaminy K3 i inkubowano w warunkach
beztlenowych przez 7 dni. Szczep Candida albicans posiewano na podtoze Sabourauda Agar
i inkubowano w temp. 37°C przez 48 godzin.

Okreslenie mikrobéjczego dzialania CHX, TauBr, TauCl i NaOCL Bezposrednio
przed rozpoczeciem badania z hodowli na podiozach stalych przygotowywano zawiesing
drobnoustrojow o gestosci 103 CFU/ml i 10® CFU/ml. Objgtos¢ zawiesiny wynosita 100 pl.
Szczepy S.mutans , P.gingivalis i C.albicans inkubowano w zamknietych probowkach z rézny-
mi stezeniami substancji badanych. Zakres stezen badanych zwiazkow wynosit: 1 - 2x10° %
dla CHX, 2x10" — 1x10%% dla TauBr i TauCl oraz 1- 1x10% % dla NaOCI.

Do badan wykorzystywano rozcienczenia potldwkowe (w postepie arytmetycznym)
badanych substancji w 0,9 % NaCl lub w obecnosci 25% surowicy ludzkiej w 0,9 % NaCl.
Inkubacje prowadzono w temp 37°C przez 1 godzing, po zakonczeniu inkubacji bakterie
posiewano na podtoza stale, pobierajac z kazdej probéwki po doktadnym wymieszaniu 100
pl zawiesiny. Dla szczepu S. mutans stosowano podtoze Tryptic Soy Agar + 5 % odwlok-
nionej krwi baraniej, hodowle inkubowano przez 48 godziny w temp 37°C, w warunkach
zwigkszonego CO, (5%). Dla P. gingivalis stosowano podloze Scheadler Agar + 5% krwi
baraniej, inkubacje prowadzono przez 5 dni w warunkach beztlenowych w temperaturze
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37°C. Dla C. albicans stosowano podloze Sabourauda Agar, inkubacje prowadzono przez
48 godzin w warunkach tlenowych w temperaturze 37°C.

Po zakonczeniu inkubacji liczono liczbg kolonii, uwzglgdniajac rozcienczenie i porow-
nujac z kontrola. Przygotowujac kontrole wzrostu postgpowano jak w przypadku probek
badanych, nie dodajac substancji przeciwbakteryjnej. Badania w uktadzie kontrolnym
i badawczym przeprowadzono 3-krotnie dla kazdego modelu badawczego.

Dzialanie mikrobdjcze badanych substancji okreslono jako MIC (ang. minimal inhibitory
concentration), najmniejsze st¢zenie srodka bakteriobdjczego catkowicie hamujace wzrost
drobnoustrojow, wyrazone w wagowym stezeniu procentowym (1% = 1g substancji/100
ml roztworu).

WYNIKI

W przeprowadzonych badaniach in vitro poréwnano efekt mikrobojczego dziatania
chlorheksydyny (CHX) z dziataniem chloraminy tauryny (TauCl) i bromaminy tauryny
(TauBr) wobec 3 drobnoustrojow wystepujacych w plytce nazgbnej i btonie sluzowej jamy
ustnej (S.mutans, Pgingivalis 1 C. albicans). Porownano MIC badanych zwiazkéw wobec
niskiej (105 CFU/ml) i wysokiej (108 CFU/ml) gesto$ci drobnoustrojow.

CHX, jak pokazano w Tabeli I, wykazuje bardzo silne dziatanie mikrobo6jcze wobec
wszystkich badanych drobnoustrojow. MIC chlorheksydyny, wyrazone w wagowym stezeniu
procentowym, dla S. mutans (103/ml) wynosi 0,00015%, a dla wysokiego stezenia bakterii
wynosi 0,007%. CHX rownie skutecznie hamuje wzrost C. albicans (Ryc.1). Jednakze,
w obecnosci 25% surowicy mikrobdjcza aktywnos¢ CHX wobec C. albicans i S. mutans
spada 10-krotnie, a wobec P. gingivalis 100-krotnie (Tabela II).

Tabela I.  Wptyw chlorheksydyny (CHX), bromaminy tauryny (TauBr) i chloraminy tauryny (TauCl)
na wzrost wybranych drobnoustrojow jamy ustnej

Gestose MIC
Badany zawiesin Streptococcus Porphyromonas
zwiazek drobnoustroz'léw Candida albicans rl;utanv A ; nz ivalis ‘
A 12 14 A
9 AT 002
%) (CFU/ml) €€ 90029 ATCC 25175 ATCC 33277
103 1,5x10° 1,5%10 1,5x10°
CHX 108 7x107 7x10* 3x10*
TauBr 103 5%10° 1,4x10* 1,2x10°
108 ND 1,4x102 1x10*
Tl 103 1,8x10" 2,2x10° 2,7x10°
U 10° ND 1x10" 1,08%10°2
mieszanina 10° 5x10° 2,4x10* 1,2x10%
TauBr
i TauCl 108 ND' 3x107 2x104

CHX (2x10° — 1.0%), TauBr(1x 10 — 2x10"%) oraz TauCl (1x 10 — 1,8x10" %) inkubowano
przez okres 1 godziny z badanymi drobnoustrojami zawieszonymi w 0.9% NaCl. MIC oznaczono jak
opisano w rozdziale Material i Metody. Przedstawione wyniki reprezentuja $rednig z 3 niezaleznych
doswiadczen. ND- brak dziatania hamujacego.
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a) b) <) d) e) )

Ryc. 1. Oznaczenie MIC dla chlorheksydyny (CHX) wobec szczepu Candida albicans ATCC
90029
a) wzrost 1 CFU po inkubacji w roztworze CHX o st¢zeniu 1,5%102%; b) wzrost 26 CFU po
inkubacji w roztworze CHX o stezeniu 7x10+; ¢) wzrost 114 CFU po inkubacji w roztworze
CHX o stgzeniu 3x10%; d) wzrost powyzej 300 CFU po inkubacji w roztworze CHX o
stezeniu 1,5x10; e) wzrost powyzej 300 CFU po inkubacji w roztworze CHX o stezeniu
7x107%; f) kontrola wzrostu

TauBr skutecznie hamuje wzrost obu badanych bakterii, S. mutans (MIC = 1,4x10*%)
i P. gingivalis (MIC = 1,2x107 %) (Tabela I). Natomiast efekt hamujacego dziatania TauBr
na wzrost C. albicans wykazano tylko w stezeniu powyzej 5x102%. W obecno$ci surowicy
dziatanie antybakteryjne TauBr, podobnie jak CHX, byto znaczaco stabsze (Tabela II).

Tabela II. Wplyw surowicy na aktywnos$¢ mikrobojcza chlorheksydyny (CHX), bromaminy tauryny
(TauBr) i chloraminy tauryny (TauCl)

Badany zwigzek MIC
(%) Candida albicans Streptococcus mutans Porphyromonas gingivalis
ATCC 90029 ATCC 25175 ATCC 33277
CHX 1,5x102 1,5x10* 1,5x107
TauBr 1,1x10" 5,5%x102 2x10*
TauCl 1,8x10! 4,5x102 2,2x1072

Badane zwiazki (w stgzeniach podanych w Tabeli I) inkubowano z drobnoustrojami (10°komorek/
ml) w obecnoséci 25% surowicy. MIC oznaczono jak opisano w rozdziale Material i Metody.

Przedstawione wyniki reprezentuja $rednig z 3 niezaleznych doswiadczen.

TauCl, w przeciwienstwie do CHX i TauBr, w przeprowadzonym modelu doswiad-
czalnym, wykazala bardzo staba aktywno$¢ antybakteryjng i nie hamowata wzrostu C.
albicans (Tabela I).

W dalszym etapie badan sprawdzono antybakteryjne wtasciwosci chlorheksydyny
w obecnosci TauBr i pochlorynu sodu (NaOCl), gtéwnego antyseptyku stosowanego w en-
dodoncji. Do badan wytypowali$my S. mutans (gtowna bakteria tworzaca ptytke nazgbna)
oraz C. albicans (gtdwny etiologiczny czynnik kandydozy jamy ustnej). Badania nasze
wykazaty, ze mimo tworzenia bragzowego precypitatu (Ryc.2), obecno$¢ NaOCl wzmacnia
kilkakrotnie wtasciwosci antyseptyczne CHX (Ryc. 3a). TauBr, w odréznieniu od NaOCl,
nie wchodzi w reakcj¢ z CHX 1 nie zmienia jej wtasciwos$ci grzybobdjczych. TauBr dziata
natomiast synergistycznie z CHX wobec S. mutans (Ryc. 3b).
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CHX2% + + 2+
a) NaOCl 2% + = :
b) TauBr02% - + =
o TauC10,18% . = i

Po zmieszniu w warunkach laboratoryjnych CHX i NaOCl (a) obserwowane jest wystapienie brazowego precypitatu.
W mieszaninie CHX z TauBr (b) i CHX i TauCl (¢) nie obsérwowano obecnosci osadu.

Ryc.2.  Obraz mieszania chlorheksydyny (CHX) z podchlorynem sodu (NaOCL) i haloaminami

tauryny (TauBr i TauCl)
a) Candida albicans b) Streptococcns mttans
5
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Ryc. 3. Wptyw podchlorynu sodu (NaoCL) oraz bromaminy tauryny (TauBr) na aktywno$¢ mi-
krobiologiczng chlorheksydyny (CHX)
a) Candida albicans (10°/ml) oraz b) Steptococcus mutas (10°/ml) inkubowano z mieszaning
CHX i TanBr oraz CHX i NaOCI. Efekt dziatania mieszaniny porownano z dziataniem
CHX. MiC oznaczono dla NaOCl wobec S. mutana wyniosto 3x10% a dla C. albicans
1,5%107. Rycina przedstawia wyniki uzyskane z 3 niezaleznych doswiadczen.

DYSKUSJA

Bakterie mikrobiomu jamy ustnej kolonizuja tkanki migkkie i tworza ptytke nazgbng.
W warunkach prawidlowych izoluje si¢ mi¢dzy innymi takie bakterie jak S. mutans, P. gingi-



Nr 3 Mikrobdjcze whasciwosci haloamin tauryny i chlorheksydyny 193

valis, anawet drozdzaki C. albicans (9,21). Niekontrolowany ich wzrost prowadzi do rozwoju
prochnicy zebow (S.mutans), chorob przyzebia (P. gingivalis), czy tez kandydozy jamy ustne;j
(3). Kontrola liczebnosci i ewentualnie eliminacja chorobotworczych drobnoustrojow przy
pomocy antyseptykow jest standardowym postepowaniem w profilaktyce i leczeniu chordb
jamy ustnej. W stomatologii glukonian chlorheksydyny (CHX) jest najczgsciej uzywanym
antyseptykiem. CHX jest zwigzkiem o szerokim spektrum dziatania przeciwbakteryjnego
i grzybiczego. Nie stwierdzono opornosci drobnoustrojoéw na CHX i jest ona relatywnie
dobrze tolerowana przy podawaniu miejscowym, z bardzo rzadko wystepujacymi reakcjami
alergicznymi (15). CHX stosowana jest powszechnie w profilaktyce i leczeniu prochnicy
zebow oraz chorob przyzebia, w endodoncji, a takze w leczeniu kandydozy jamy ustnej (6).
Ten idealny antyseptyk posiada jednak pewne ograniczenia w stosowaniu dlugoterminowym
i skojarzonym z innymi preparatami stosowanymi w stomatologii. Dlugotrwate uzywanie
CHX powoduje bragzowe przebarwienie z¢gbow i jezyka oraz zaburzenia smaku (6,15).
CHX w wysokich stosowanych stezeniach (2%) jest cytotoksyczna dla komodrek nablonka
i odontoblastow (12). Szczegoélnie istotna niezgodnosciag farmaceutyczng jest reakcja CHX
z podchlorynem sodu (NaOCl), gtéwnym antyseptykiem stosowanym w irygacji kanatow
zebowych (10,13). CHX w kontakcie z NaOCl daje precypitat zawierajacy toksyczny
i karcinogenny zwigzek parachloroaniling, co ogranicza ich jednoczesne podawanie w le-
czeniu kanatowym (2,24). W leczeniu oboma preparatami konieczne jest zatem doktadne
wyptukanie NaOCl z kanatlu zegbowego przed podaniem CHX.

Powyzsze ograniczenia i niepozadane objawy uzasadniajg poszukiwanie alternatywnych
antyseptykow dla CHX. Jednym z takich lekdw jest taurolidyna (TRD), syntetyczna pochod-
na tauryny o wlasciwo$ciach przeciwbakteryjnych i przeciwzapalnych, hamujaca rozwoj
biofilmu plytki nazebnej (1,5). W naszych wieloletnich badaniach wykazali$my tez prze-
ciwbakteryjne i przeciwzapalne wlasciwosci naturalnych pochodnych tauryny, chloraminy
i bromaminy tauryny (TauCl i TauBr) (16,26). Ostatnio stwierdziliSmy, ze TauBr moze by¢
dobrym kandydatem do miejscowego leczenia zakazen zwigzanych z tworzeniem biofilmu
bakteryjnego, na przyktad w chorobach przyzgbia (19). Podobny poglad na zastosowanie
chloraminy tauryny w stomatologii wyrazili Mainnemare i wsp. (14).

W obecnej pracy porownaliSmy wilasciwosci antyseptyczne CHX z wlasciwosciami
TauCl i TauBr. Badania nasze potwierdzity duza skuteczno$¢ CHX w hamowaniu wzrostu
zardwno bakterii (S. mutans, P. gingivalis), jak 1 grzybdw (C. albicans) (4,23). Bardzo
wazne dla skutecznego stosowania CHX w likwidacji zaawansowanej plytki nazebnej byto
wykazanie jej aktywno$ci wobec bakterii o wysokim stezeniu (10%/ml). W poréwnaniu
z CHX haloaminy tauryny, a szczegdlnie TauCl, stabiej hamowaty wzrost badanych bak-
terii. TauCl, w naszych warunkach do$wiadczalnych nie dzialata na grzyby C. albicans,
co jest sprzeczne z pracami Nagla (22). Jednakze w jego pracach TauCl byla stosowana
w wyzszych stezeniach (1%) 1 okres inkubacji wynosit kilka godzin. W zwiazku z zastoso-
waniem glukonianu chlorheksydyny w miejscowej terapii chorob przyzebia (LDD-localy
drug delivery), ktéra polega na poddziastowym podaniu leku, sprawdzilismy jej aktywno$¢
przeciwbakteryjna w obecnosci surowicy stwarzajac warunki in vitro zblizone do warunkow
panujacych w kieszonce dzigstowej. Inni badacze wykazali, ze w obecno$ci surowicy CHX
znamiennie traci zdolno$¢ do zabijania bakterii (5). Nasze badania potwierdzity te obser-
wacje, podobnie zachowaly si¢ obie haloaminy tauryny. Najwiekszy spadek wrazliwosci
na CHX w obecnosci surowicy stwierdzono wobec P. gingivalis.
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Wyniki naszych badan potwierdzily tworzenie precypitatu w wyniku reakcji CHX
z NaOCl, ktory wedlug doniesien literaturowych nie tylko jest przyczyna przebarwien, ale
rowniez zawiera toksyczny zwiazek parachloroaniling (23,24). Interesujaca obserwacja
bylo wykazanie wzmozonej aktywnosci mikrobdjczej mieszaniny CHX i NaOCl pomimo
wytworzenia precypitatu. Obiecujace wyniki uzyskano zastepujac NaOCl bromaming
tauryny. Mieszanina NaOCl + TauBr nie tworzyta brazowego precypitatu i wykazywata
silne wtasciwo$ci mikrobdjcze. Wyniki te potwierdzaja wczesniejsze nasze badania, ktore
jednoznacznie wykazaty, ze TauBr jest dobrym kandydatem do miejscowego leczenia prze-
wleklych stanéw zapalnych wywotanych zakazeniem bakteryjnym (16,20). Odpowiedz na
pytanie czy TauBr jest réwniez dobrym antyseptykiem i konkurentem dla CHX w leczeniu
i profilaktyce zakazen jamy ustnej, wymaga dalszych badan. Na przyktad wspdlne dziatanie
TauBr z NaOCl w leczeniu kanalowym pozwolitoby unikna¢ niepozadanego efektu reak-
cji podchlorynu z chlorheksydyna. TauBr mogtaby by¢ rowniez antyseptykiem z wyboru
u pacjentéw uczulonych na CHX.

PODSUMOWANIE

1. Chlorheksydyna (CHX) hamuje in vitro wzrost drobnoustrojéw mikrobiomu jamy ustnej
w stezeniach znamiennie nizszych od stezen stosowanych w stomatologii.

2. CHX hamuje skutecznie wzrost bakterii i grzybow o gestosci wystepujacej w biofilmie
lub przewleklym odczynie zapalnym.

3. TauBr, w stezeniach niecytotoksycznych, podobnie jak CHX hamuje wzrost S. mutans
i P, gingivalis, ale stabo dziata na wzrost C. albicans.

4. W obecnosci surowicy zar6wno CHX jak i TauBr traci znaczaco wlasciwosci mikrobdj-
cze.

5. NaOCI wzmacnia wlasciwosci antyseptyczne CHX ale w wyniku ich reakcji wytraca
si¢ brazowy precypitat zawierajacy toksyczna parachloroaniling.

6. Mieszanina TauBr z CHX wykazuje synergistyczne dziatanie antybakteryjne.

7. Dalsze badania sg konieczne w celu wykazania skutecznego in vivo dziatania TauBr
w eliminacji patogendw jamy ustnej odpowiedzialnych za prochnice i choroby przyzebia.

Autorzy pracy dzigkuja serdecznie mgr Marii Walczewskiej, inz. Angelice Perun,
dr. Andrzejowi Kasprowiczowi za pomoc w wykonaniu badan.
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