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Karijes se ubraja u naj¢esce infektivne
bolesti danasnjice, pogada sve dobne
skupine, ne bira izmedu siromasnih i
bogatih. WHO potvrduje da je dentalni
karijes ozbiljan zdravstveni problem ¢ak
i u vecini industrijaliziranih zemalja, te
pogada 60-90% $kolske djece i skoro sve
odrasle. Tako u SAD-u koji u prevenciji
karijesa pokazuje impresivne rezultate,
¢ak 46% djece u dobi od 5-17 godina ima
karijes.

Prof. Loesch definira karijes kao:
“Zubni karijes je kroni¢na, kompleksna
bakterijska infekcija koja rezultira mili-
gramskim gubicima minerala iz zuba koji
je zahvacen infekcijom. Usprkos vi§e¢im-
beni¢ne prirode ove infekcije, najvazniji
¢imbenici su bakterije i prehrambene
navike koje osiguravaju da se bolest razvi-
jeikao takva prepozna”

Karijesu prethodi dentobakterijski
plak, koji je mekana naslaga zivih i ne-
zivih mikroorganizama u matriksu, bo-
gatom polisaharidima i glikoproteinima,
koji ¢vrsto prianja uz zubnu povrsinu. Ta
Zelatinozna masa sa zuba se moze skinuti
samo mehanickim ¢is¢enjem, a ponovno
nastaje ve¢ nakon 20-ak minuta. U Jjud-
skom dentobakterijskom plaku nalazimo
200-300 razli¢itih vrsta bakterija koje
imaju vaznu ulogu u nastajanju karijesa
no najvazniju ulogu ima Streptococcus
mutans. Ostale bakterije plaka su S. san-
guis, S. oralis, S. mitis, S. anginosus, S.
constellatus, S. gordonii. Sve su to acido-
geni oralni mikroorganizmi koji fermen-
tacijom ugljikohidrata stvaraju kiseline
koje ¢e ‘nagristi’ zubnu povrsnu, odnosno
uzrokovati demineralizaciju.

Streptococcus mutans se smatra
najkariogenijim patogenom. Visoko je
acidogen te stvara kratkolanc¢ane karbok-
silne kiseline koje rastvaraju tvrda zubna
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tkiva — caklinu i dentin. Usto stvaraju
netopljive izvanstani¢ne polisaharide

koji povecavaju njihovu adherenciju, ali

i adherenciju drugih bakterija na zubnu
povrsinu. Od mutans streptokoka najce-
$§¢e su sa zubnih povrsina izolirani S. mu-
tans iS. sobrinus. S. mutans je kariogeniji
jer na povrsini stanice posjeduje posebne
proteine koji mu omogucavaju bolje
prianjanje. Kolonizacija usne $upljine
streptokokima pocinje ubrzo nakon erup-
cije zuba, a posto je mutans fakultativni
anaerob moze prezivjeti bilo gdje u usnoj
Supljini.

Proces nastajanja karijesa posredo-
vanog mutans streptokokima mozemo
podijeliti na 3 faze:

Prva faza obuhvaca inicijalnu adheren-
ciju mikroorganizama na zubnu pelikulu,
odnosno tanku prozirnu glikoproteinsku
naslagu bez stanica i bakterija. Pac prote-
in ili antigen I/II posreduje u adherenciji,
kako mutans streptokoka, tako i dru-
gih bakterija. On je vazan za inicijalnu
adheziju streptokoka na jo$ neinficiranu
pelikulu.

Druga faza, poznata kao akumulacija,
ovisi o prisutnosti saharoze (koja iz hrane
lako prodire u plak zbog svoje male mole-
kulske tezine i dobre topljivosti), glukozil-
transferaze (GTF) i proteina koji strepto-
koku omogucuju vezanje na izvanstanic-
ne polisaharide (glucan-binding proteins
- GBPs). Nakon razgradnje saharoze na
glukozu i fruktozu glukoziltransferaza
sintetizira izvanstani¢ne polisaharide
dekstran, levan i mutan. Mutans strepto-
koki sadrze proteine koji vezu glukozu, te
su oni zapravo proteinski receptori koji
vezu polisaharide. Glukoziltransferaza
takoder ima receptornu domenu, pa i
ona sudjeluje u vezanju na polisaharide
plaka. U prisutnosti izvanstani¢ne glu-
koze i saharoze mutans streptokoki proi-

zvode unutarstani¢ne polisaharide sli¢ne
glikogenu (intracellular glycogen-like-po-
lysaccharides - IPS). Sinteza IPS-a je pro-
porcionalna koncentraciji izvanstani¢nih
ugljikohidrata. Metabolizam IPS-a moze
ubrzati razvoj karijesa te stoga pridonosi
kariognosti mutans streptokoka.

U trecoj fazi se izrazito pojacava tvorba
izvanstani¢nih polisaharida koji prido-
nose voluminoznosti plaka i smanjuju
njegovu propusnost. Time onemogucuju
izlazak kiselih metabolita iz plaka te ulaz
pufera i kisika. Zbog manjka kisika nasta-
ju anaerobni uvjeti, a zbog manjka pufera
snizava se pH te dolazi do nagomilavanja
kiselina koje ne mogu iza¢i iz plaka i na-
grizaju tvrda zubna tkiva. Te velike kolici-
ne kiselina dovest ¢e do demineralizacije
cakline i do stvaranja inicijalne lezije,
koja ¢e se s vremenom pro$iriti u dubinu.
Karijes je, dakle, u svojoj osnovi bolest
demineralizacije tvrdih zubnih tkiva.

Ideja o razvoju cjepiva protiv karijesa
pojavila se ¢im je otkrivena mikrobna eti-
opatogeneza karijesne lezije (1). Koncept
ima smisla, jer ako karijes shvatimo kao
infektivnu bolest uzrokovanu specifi¢nim
mikroorganizmima, tada bi (teoretski)
trebalo biti moguce izazvati imunizaciju
na te mikroorganizme i sprijeciti njihovo
$tetno djelovanje, odnosno prevenirati
bolest. Iako se smatra da je za razvoj ka-
rijesa najzasluzniji S. mutans (2), postoji
¢itav niz drugih mikroorganizama koji
ulaze u sastav biofilma (plaka) i lu¢enjem
kiselina uzrokuju demineralizaciju. Da-
kle, biofilm je sloZena zajednica mnogo
razlicitih vrsta (3) s razlic¢itim acidogenim
a time i kariogenim potencijalom. Unato¢
tome, pretpostavlja se da je eliminacijom
streptokoka s povrsine zuba moguce spri-
jeciti razvoj karijesa, i to iz dva razloga.



Prvo, streptokoki su najznacajniji proi-
zvodaci kiselina u plaku i oni svojim aci-
dogenim potencijalom uvelike premasuju
ostale bakterije iz plaka. Drugo, strepto-
koki sintezom izvanstani¢nih polisaha-
rida omogucuju drugim mikroorganiz-
mima vezanje na biofilm, oni osiguravaju
»plodno tlo“ za daljnju kolonizaciju.

Ovaj prili¢no intrigantan koncept lije-
¢enja jedne od najcescih bolesti ¢ovjecan-
stva ubrzo je podvrgnut laboratorijskim
ispitivanjima. Godine 1969. Bowen je
prvi pokazao princip djelovanja cjepiva
(4): majmuni koji su bili intravenski
imunizirani vrstom S. mutans razvili su
manje karijesa. Iako u istrazivanju nisu
mjereni imunoloski parametri (npr. ra-
zina IgG i IgA), ovaj jednostavni ekspe-
riment je jasno pokazao da je prevencija
karijesa aktivnom imunizacijom moguca
i ostvariva. Potom su provedena mnoga
pretklinicka ispitivanja, najve¢im dje-
lom na glodavcima i primatima koja su
potvrdila potencijalnu korist od aktivne
imunizacije u sprecavanju zubnog karije-
sa. Isprobana je i pasivna imunizacija koja
je takoder dala ohrabrujuce rezultate.
Iako je djelotvornost imunizacije prili¢no
opsezno istrazivana na zivotinjskim mo-
delima, danas nam nedostaju ispitivanja
na ljudima koja bi potvrdila u¢inkovitost
i opravdala klinicku primjenu cjepiva.

Za proizvodnju cjepiva potrebno je
odabrati antigene na koje Zelimo izazvati
imunosni odgovor. Pritom mozemo kori-
stiti cijelu umrtvljenu bakterijsku stanicu,
odredeni antigen ili antigene, odnosno
pojedine antigenske epitope (5). Imuni-
zacija cijelim stanicama streptokoka kao
i ve¢im dijelovima stanica nije poZeljna,
jer zbog sli¢nosti antigena s tkivima srca
nastaju HRA (heart reacting antibodies)
koja krizno reagiraju s tkivima endokarda
i miokarda $to dovodi do trajnih ostece-
nja ovih tkiva (sli¢no kao kod reumatske
groznice) (6). Razumljivo je da cjepivo s
tako ozbiljnim nuspojavama nije klinicki
primjenjivo.

Stoga se razvoj (potencijalnog) cjepiva
temelji na nekoliko ciljnih antigena, od-
nosno njihovih epitopa. Svi ti antigeni su
znacajni faktori patogenosti i imaju vaznu

ulogu u patogenezi karijesa. Izazivanjem
imunosti na jedan ili vi$e njih organizam
Ce stvarati antitijela koja ¢e ih blokirati ili
pak putem nekog drugog izvr$nog meha-
nizma (fagocitoza, citotoksi¢nost posre-
dovana antitijelima [antibody-dependent
cellular cytotoxicity, ADCC] , aktivacija
komplementa) eliminirati streptokoke te
sprijeciti njihovo $tetno djelovanje. Ciljni
antigeni koji se koriste u ve¢ini istraziva-
nja su adhezini, GTF i GBP.

Mehanizam djelovanja. Blokiranjem
adhezina (tzv. antigen I/II) onemogucit ce
se inicijalno vezanje streptokoka na peli-
kulu. To ¢ée usporiti daljnju akumulaciju
plaka, buduci da je streptokok neopho-
dan za vezanje drugih mikroorganizama.
Vezanje antitijela na GTF mozZe imati dva
ucinka: ometanje njegove sintetske funk-
cije inhibirat ¢e proizvodnju izvanstanic-
nih polisaharida, a blokada dijela odgo-
vornog za adheziju ometati ¢e vezanje na
biofilm. Sli¢an u¢inak imat ¢e i vezanje
antitijela na GBP - nemoguc¢nost vezanja
na polisaharide plaka i usporena/onemo-
gucena akumulacija streptokoka. Nadalje,
vezanje antitijela na povr$inu bakterijske
stanice mozZe uzrokovati povezivanje
streptokoka u vele agregate koji se slabije
vezu na pelikulu nego pojedina¢ne bakte-
rije (7). Antitijela takoder mogu djelovati
opsonizacijski i omoguciti fagocitozu
posredovanu neutrofilima iz sulkusne
tekucine. Aktivacijom komplementa ili
poticanjem ADCC-a mogu dovesti do
lize bakterijske stanice.

Uoceno je da je imunosni odgovor
jaci ako se za imunizaciju umjesto cijelih
antigena primjene njihove podjedinice,
odnosno pojedini epitopi koji su vazni
za inicijalnu adheziju, kataliticke procese
(proizvodnja polisaharida) ili pak vezanje
na ve¢ izlu¢ene polisaharide (8). Tako pri-
premljena vakcina sastojala bi se od jed-
nog ili kombinacije razli¢itih epitopa koji
su dijelovi molekula vaznih za patogenost
streptokoka — adhezina, GTF i GBP. Da-
kle, rekombinantnim tehnikama proizveli
bi se ,,hibridni®, kimerni proteini koji bi
izazvali imunosnu reakciju na molekule
¢ija je funkcija odgovorna za nastanak i
razvoj bolesti. Ovim pristupom ostvario
bi se imunosni odgovor koji bi istovreme-
no obuhvatio vise ¢cimbenika zasluznih za
patogenezu karijesa. Uz to bi se postigla

i veca specificnost imunoreakcije, $to je
vazno za opstanak komenzalne, nepa-
togene flore. Naime, imunizacijom na
cijelu molekulu Ag I/1I stradali bi i mnogi
nekariogeni streptokoki jer na svojoj
membrani imaju slican protein. Izborom
epitopa specifi¢nih samo za S. mutans
izbjegava se ova krizna reaktivnost, §to
je pozeljno jer komenzalna (,,fizioloska®)
flora antagonizira S. mutans i na neki
nacin djeluje karijes-protektivno.

Da bi se pojacala imunogeni¢nost
umjetno stvorenog proteina, u njega se
moze ugraditi i prikladan adjuvans, npr.
B podjedinica kolera-toksina (nije tok-
si¢na, a omogucava vezanje na crijevni
epitel). Imunogenic¢nost se takoder moze
poboljsati konjugacijom sintetskog prote-
ina s razli¢itim bakterijskim polisaharidi-
ma (kapsularni polisaharid H. Influenzae
ili toksoid tetanusa). Ovo je posebno
vazno za poticanje memorije mukoznog
imunosnog sustava (vidi dalje).

Glavna antitijela zastupljena u slini su
IgG i sekrecijski IgA (sIgA). IgG u usnu
$upljinu dolazi iz plazme, kroz kapilarni
pleksus ispod spojnog epitela kao sastojak
sulkusne tekucine. sIgA je glavno anti-
tijelo tzv. mukozne imunosti i najzastu-
pljeniji je razred imunoglobulina u slini.
U ustima ga proizvode plazma stanice
smjestene u velikim i malim slinovni-
cama, nakon podrazivanja antigenom.
Mijesanjem sulkusne tekudine i sline iz
slinovnica nastaje tzv. kompletna slina
koja sadrzi antitijela obaju razreda.

Dok je IgG glavna komponenta
»sistemske“ imunosti, sIgA je karak-
teristican za mukoznu imunost. Tzv.
mukozni imunosni sustav (MALT - mu-
cosal-associated lymphoid tissue) dio je
imunosnog sustava koji je smjesten uz
oralnu, gastrointestinalnu, respiratornu,
vaginalnu i konjunktivnu sluznicu, dakle
na mjestima gdje je organizam pojacano
izlozen prodoru stranih tvari. Njegovu
iznimnu vaznost za obrambenu spo-
sobnost najbolje pokazuje podatak da u
MALT-u ima vi$e plazma-stanica nego u
svim ostalim limfnim tkivima - limfnim
¢vorovima, slezeni i ko$tanoj srzi (9). Na
podrazaj antigenom, MALT reagira pro-
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izvodnjom sIgA i njegovim lucenjem u
sklopu mukoznog sekreta. Iako su stanice
MALT-a rasporedene tako da anatomski
pripadaju odredenim organskim susta-
vima (npr. Peyerove ploce u crijevu),
imunosni odgovor ostvaruje se na razini
cijelog organizma. To znaci da ¢e antigen
kojem su bili izloZeni imunociti na odre-
denom mjestu (npr. u crijevu) inducirati
stvaranje sIgA i na udaljenim mjestima:
u slini, suzama, sekretu rodnice itd. Ova-
kvo funkcioniranje MALT-a omogucava
nam da primjenom cjepiva na razli¢itim
sluznicama (oralnoj, nosnoj, crijevnoj, pa
¢ak i rektalnoj) izazovemo Zeljeni imu-
nosni odgovor i proizvodnju sIgA koji

¢e se luciti u slini. Prije se smatralo se da
mukozna imunost nema moguénost me-
morije (10, 11), $to bi predstavljalo veliku
prepreku primjeni cjepiva tim putem

- imunizacija je beskorisna ako u¢inak
prekratko traje. Ipak, neka novija istra-
Zivanja pokazuju da se memorija moze
potaknuti uporabom razli¢itih adjuvansa,
kao $to su enterotoksini (npr. kolera) ili
pak bakterijski polisaharidi.

Dakle, dva su moguca nacina primjene
cjepiva: parenteralno (subkutano ili intra-
muskularno) i ,,mukozno*, tj. na sluznice.
Istrazivanja na zivotinjama su pokazala
da oba nacina izazivaju mjerljivi imu-
nosni odgovor koji se ocituje porastom
razine IgG u plazmi, sIgA u slini i ostalim
sluzni¢nim sekretima te smanjenom
incidencijom karijesa. Pritom paren-
teralna primjena inducira proizvodnju
samo IgG-a, dok kod mukozne aplikacije
nastaju i sIgA i IgG (12). Smatra se da
je mukozna imunizacija u¢inkovitija, ne
samo zbog toga §to istovremeno potice
sistemski i mukozni odgovor, ve¢ i zbog
toga $to se primjenom cjepiva na sluznice
izbjegavaju potencijalne nuspojave paren-
teralne imunizacije.

Zbog svega navedenog, danas se pred-
nost daje mukoznim putovima imuniza-
cije. Cjepivo moze biti primijenjeno pe-
roralno, intranazalno, tonzilarno, na male
zlijezde slinovnice ili rektalno (8).

Peroralnim putem cjepivo dospijeva
do crijevnog limfnog tkiva (GALT - gut-
associated lymphoid tissues) i tamo po-
ti¢e mukozni imunosni odgovor. Kao $to
je prije navedeno, odgovor se ocituje u
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svim dijelovima MALT-a, pa tako i u sli-
ni. Izluceni sIgA djeluje na streptokoke i
smanjuje incidenciju karijesa $to je doka-
zano u Zivotinjskim modelima. Odgovor
se moze pojacati konjugacijom antigena
(ili njihovih dijelova) s enterotoksinima
kolere ili E. coli, te ,,pakiranjem" antigena
u mikrokapsule ili liposome $to M-sta-
nicama olaksava fagocitozu i poboljsava
predocavanje antigena. Ovom nacinu
primjene se prije svega zamjera to $to
cjepivo mora pro¢i relativno dugi put do
mjesta djelovanja, pri c¢emu podlijeze pro-
teolitickoj degradaciji u Zelucu. Svejedno,
pokusi su pokazali njegovu uc¢inkovitost i
potencijal za klini¢ku primjenu.

Intranazalnom aplikacijom imunost
se stimulira u dijelu MALT-a koji je
anatomski puno bliZe oralnoj sluznici.
Limfno tkivo nosne sluznice (NALT
- nasal lymphoid tissue) je uz GALT
najzasluznije za pokretanje mukozne
imunosti (13). Za intranazalnu primjenu
potrebna je manja koli¢ina antigena jer
on ne podlijeze proteolitickoj degradaciji
kao kod peroralne primjene. Imunosni
odgovor i postignuti u¢inak je sli¢an kao
i kod peroralne primjene - inducira se
i mukozna (sIgA) i sustavna imunost
(IgG). Intranazalna primjena je prili¢no
jednostavna i prakti¢na, posebice kod
male djece koja su najprikladnija dob-
na skupina za vakcinaciju (vidi dalje).
Intranazalna aplikacija se danas smatra
najboljim izborom za eventualnu klini¢-
ku primjenu.

Tonzilarnom primjenom antigen dolazi
u kontakt s velikom nakupinom oralnog
limfnog tkiva. Iako se ovakvom imuniza-
cijom ostvaruje jaci sustavni (putem IgG)
nego mukozni odgovor (putem sIgA), i
ovaj put imunizacije pokazao se djelo-
tvornim u ispitivanjima na Zivotinjama.

Primjena na male zlijezde slinovnice
u sluznici obraza, usnica i nepca takoder
se pokazala uspje$snom. Male slinovnice
imaju kratke i $iroke izvodne kanale oko
kojih se nalazi limfno tkivo pa su pri-
kladno mjesto aplikacije antigena u svrhu
izazivanja mukoznog odgovora.

Na kraju, cjepivo se moZe primijeniti
i rektalno. To ,najudaljenije” mjesto pri-
mjene ima odredene prednosti jer antigen
direktno dolazi u kontakt s GALT-om, a
da pritom ne mora pro¢i kroz cijeli pro-
bavni sustav. Rektalna primjena bi mogla

biti korisna kod djece s respiratornim bo-
lestima kod koje je intranazalna primjena
kontraindicirana.

Sve dosad navedeno odnosi se na aktiv-
nu imunizaciju. Istrazivanja su pokazala
da se i pasivnom imunizacijom moze po-
sti¢i odredeni stupanj zastite od infekcije,
odnosno kolonizacije streptokoka, a time
i od razvoja karijesa. Pasivna imunizacija
podrazumijeva primjenu gotovih anti-
tijela (na prije opisane ciljne antigene)
topikalno na sluznicu usne Supljine.
Razumljivo je da pasivna imunizacija ne
potice razvoj memorije, bududi da nema
aktivnog imunosnog odgovora, $to je
veliki nedostatak. Topikalno primijenjena
antitijela ostaju na povrsini sluznice i zubi
tek nekoliko sati, a u najboljem slucaju
do 3 dana, ako se adsorbiraju na plak.
Tako kratkotrajno djelovanje o¢ito ne bi
bilo previse u¢inkovito, jer bi se primjena
morala ponavljati u kratkim vremenskim
razmacima. Ipak, u jednom zanimljivom
istrazivanju (14) pokazalo se da je i pa-
sivhom imunizacijom moguce ostvariti
relativno dugoro¢ne rezultate. Ispitanici
su prvo tijekom 9 dana provodili oralnu
higijenu klorheksidinom ¢ime su elimi-
nirali S. mutans, a nakon toga tijekom
3 tjedna lokalno primjenjivali misji IgG
protiv antigena I/II. Iznenadujuce, po-
novna kolonizacija te bakterije je uslijedi-
la tek nakon 1-2 godine, iako je jasno da
antitijela nisu mogla tako dugo ostati na
povrsini zuba. Vjerojatno je nakon elimi-
nacije streptokoka i onemogucavanja nje-
govog ponovnog naseljavanja tijekom 3
tjedna primjene antitijela nastupila reko-
lonizacija drugih nekariogenih bakterija.
One su streptokoku zauzele ,,zivotni pro-
stor“ i kroz duzi period sprijecile njegovo
ponovno pojavljivanje.

U ispitivanjima su prokusana antitijela
razli¢itog porijekla, ali njihova ucin-
kovitost je bila znatno kraceg trajanja.
Kori$tena su antitijela iz kravljeg mlijeka,
Zumanca jajeta, ve¢ spomenuta misja
antitijela, pa i antitijela proizvedena od
transgeni¢nih biljaka. Posljednja su po-
sebno zanimljiva jer se novim tehnikama
genetickog inZenjerstva mogu stvoriti
biljke koje ¢e proizvoditi velike koli¢ine
antitijela na Zeljeni antigen ili kombinaci-
ju antigena (tzv. plantibodies) (15). Zbog



relativno jeftine (i potencijalno masovne)
proizvodnje takva antitijela bi se mogla u
buduénosti nadi u sastavu zubnih pasta
ili teku¢ina za ispiranje usta. Budu¢i da se
ovi proizvodi primjenjuju svakodnevno,
pasivna imunizacija bi unato¢ svojem
kratkotrajnom djelovanju mogla pruziti
adekvatnu zastitu.

Eksperimenti su pokazali da se imuno-
sni odgovor na S. mutans moze potaknuti
primjenom cjepiva u bilo kojoj Zivotnoj
dobi. Djelotvornost i trajanje uéinka Ce,
dakako, ovisiti o mnogo faktora: o upo-
trijebljenom antigenu (ili dijelu ili kom-
binaciji antigena), o na¢inu primjene kao
i o individualnom odgovoru organizma.
Postavlja se pitanje: u kojoj Zivotnoj dobi
treba primijeniti cjepivo da bi se ostvarila
optimalna zastita, odnosno sprijecila po-
java karijesa?

Malobrojna ispitivanja na odraslim
dobrovoljcima su pokazala da se vise ili
manje zadovoljavajudi stupanj zastite
moze postici ako se cjepivo primijeni
nakon intenzivne oralne profilakse (ko-
jom se ukloni S. mutans). Tada nastali
imunosni odgovor na odredeno vrijeme
(do nekoliko godina) sprecava njegovu
rekolonizaciju. Ipak, smatra se da su naj-
bolji kandidati za cijepljenje djeca u dobi
od oko 12 mjeseci (16), jer u toj dobi u
njihovoj usnoj Supljini jos nije prisutan
S. mutans. Naime, kolonizacija nastupa
s pojavom ,,prozora infektivnosti“ (17),
odnosno izmedu 18. i 36. mjeseca Zivota.
Cijepljenje u 12. mjesecu Zivota omo-
gudilo bi organizmu da razvije imunost
prije vremena ,,prozora“ ¢ime bi se spri-
je¢ila ta inicijalna kolonizacija. Prema
tome, cijepljenje u 12. mjesecu trebalo bi
potaknuti razvoj imunosnog odgovora
koji ¢e do ,,prozora® biti u potpunosti
spreman i kompetentan suprotstaviti se
nadolazecoj infekciji vrstom S. mutans te
sprijeciti njeno naseljavanje na povrsini
zuba. Zastita postignuta ovim pristupom
bila bi u¢inkovitija i dugotrajnija nego
pri primjeni cjepiva odraslima, u kojih je
kolonizacija ve¢ nastupila.

Istrazivanja na zivotinjama su poka-
zala da je izrada cjepiva protiv karijesa

moguca. Izazivanje imunosnog odgo-
vora na antigene bakterije S. mutans
rezultiralo je otezanom kolonizacijom

ili rekolonizacijom, smanjenjem broja
tih bakterija te ($to je klini¢ki najvazni-
je) smanjenom incidencijom karijesa.
Postoje razliciti pristupi — aktivna ili
pasivna imunizacija, razlic¢iti putovi pri-
mjene cjepiva i razli¢iti ciljni antigeni,

a buduca Ce se istrazivanja usmjeriti k
pronalazenju onog najucinkovitijeg. Tre-
nutno veliki problem predstavlja manjak
istrazivanja na ljudima - malobrojna
istrazivanja provedena na dobrovoljcima
nisu uspjela potvrditi isplativost u kli-
nickoj primjeni. Uz to, za postizanje naj-
vece ucinkovitosti potencijalnog cjepiva,
trebalo bi ga u istrazivanjima davati
maloj djeci, $to je i veliki eticki problem.
Nadalje, postavlja se pitanje je li uopce
opravdano razvijati (i jednom u budu¢-
nosti eventualno primjenjivati) cjepivo
protiv tako ,,benigne® bolesti kao $to je
zubni karijes. Naime, svaka vakcinacija
nosi rizik od nuspojava, pa neki autori
smatraju da bi cijepljenje trebalo ostati
rezervirano samo za ozbiljne bolesti koje
ugrozavaju zivot (16).

S druge strane, ve¢ i djelomi¢no dje-
lotvorno cjepivo bi moglo reducirati
incidenciju karijesa, a time i znacajno
smanjiti troskove zdravstvene zastite.
Izgleda da e trebati odvagnuti izmedu
potencijalnih dobrobiti i opasnosti od
eventualno primjenjivog cjepiva prije
nego S§to se ono poc¢ne primjenjivati na
ljudima. Svakako e trebati jo§ mnogo
klinickih ispitivanja da se dokaze djelo-
tvornost cjepiva protiv karijesa i opravda
njihova primjena.
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