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oldédas dinamikajara is.

A parodontalis kezelések soran a mechanikus terapia kiegészitésére alkalmazhatok olyan kémiai anyagok, melyekkel
a szajban fellelhet6 patogén baktériumok szaporodasa visszaszorithatd, a gydgyulasi folyamat el6segithetd. Ennek egyik
eszkdze lehet a PerioChip® is, mint egy kldrhexidin-glilkonat (CHX) leadasara képes rendszer. Jelen munkank célja
ezen rendszer hatéanyag-leadoé tulajdonsagénak vizsgalata kiilénb6z6 pH-ju puffer oldatok alkalmazésa soran. Mun-
kankat 4—12 pH tartomanyban végeztik el univerzalis Britton-Robinson puffert, illetve 7,4-es pH-ju PBS puffer oldatot
alkalmazva kioldédasi k6zegként. A kioldodast 1 hét id6intervallumon kévettlik figyelemmel, és a kioldédott CHX meny-
nyiségét HPLC mddszer segitségével hataroztuk meg. A savas pH kedvez8 hatassal volt a kioldédasra, gyors Utemben
szabadult fel a hatéanyag 86,9%-a, de még pH 6 esetében is kdzel 80%-o0s volt a hatdanyag-leadas. Mindezek bazikus
pH-n jelent6sen kisebb értékeket mutattak, pH 8 esetében kdzel 40%, mig pH 10, és pH 12-nél mar csak 30%-0s nagy-
sagrendbe estek. Eredményeink szerint a pH-véltozasnak jelentds hatdsa van a kioldédott CHX mennyiségére, és a ki-
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Bevezetés

A parodontdlis terapia célja a gyulladas megsziintetése
és a baktériumok csiraszamanak csdkkentése. Ennek
a célnak a megvaldsitasa az orvossal egylttm(ikédé,
motivalt és instrualt beteget igényel, aki képes a sze-
mélyre szabott egyéni szajhigiéne megfeleld szinten tar-
tasara. A professzionalis kezelés soran célunk ultrahangos
depuratorok és parodontélis kézi mliszerek segitségével
a gyokérfelszinek megtisztitasa. A kell6 alapossaggal el-
végzett beavatkozas megteremtheti a fogagy reparacioja-
nak feltételeit, de a kezelés hatékonysagat szamos egyéb
tényez6 is befolyasolhatja [2, 23].

A mechanikus terapia hatékonysaganak fokozasara
kllébnb6z6 antimikrobidlis szereket alkalmazhatunk. Mi-
vel a kiegészit szisztémas antibiotikumterapia soran
felléphetnek nem kivant mellékhatasok, valamint re-
zisztencia kialakulasaval is szamolhatunk, ezért a figye-
lem a lokalisan is alkalmazhat6 (kbzvetlendl a tasak-
ba helyezhetd) szerek iranyaba fordult. Alkalmazasuk
azért is indokolt lehet, mert egyes parodonto-patogén
baktériumok szdvetinvaziv tulajdonsagokkal rendelkez-
nek, illetve a gyokérfelszinek morfoldgiai sajatossagai
is egyediek lehetnek. Ezen készitmények nagy el6nyei
kézé tartozik, hogy az elérhetd szulkuszfolyadék-kon-
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centracio tébbszordse lehet a vérben elérhet érték-
nek [15, 20].

A klorhexidin-glikonat plakkellenes hatasa bizonyi-
tott, szajoblit6kben alkalmazva a fogorvos terapias esz-
kdztaranak fontos részét képezi. A f6 probléma viszont
a klérhexidin-gliikonat tartalmu szajoéblitékkel, hogy jo-
tékony hatasukat nem tudjak kifejteni parodontalis ta-
sakok esetében, mivel nem képesek mélységi penetra-
ciora. Ennek a hianyossagnak a kikliszébélésére mar
a nyolcvanas évek kezdetétdl térténtek probalkoza-
sok, tasakba helyezett, szabalyozott hatéanyag leada-
su rendszerek kifejlesztésére. A klorhexidin-glikonatot
tartalmazé PerioChip® rendszert (Dexcell Pharma Ltd,
Izrael) el6sz6r 1998-ban mutattak be az Amerikai Egye-
stilt Allamokban. Szobahémérsékleten is stabil valtoza-
tat 2002-ben kezdték forgalmazni [9, 12, 23].

A PerioChip® egy 2,5 mg klorhexidin-gliikkonat (CHX)
hatéanyagot tartalmazé 5 x 4 x 0,3 mm nagysagu, bio-
degradabilis matrix-szal rendelkez6 hidrolizalt zselatin,
ami keresztkotés( glutaraldehidet tartalmaz. Nagy el6-
nye, hogy biodegradabilis, ezért nem kell a tasakbdl
eltavolitani. A klérhexidin-glikonatnak készénhetéen
széles spektrummal rendelkezik, és hatékony szamos
parodontalis kérokozéval szemben, igy P. gingivalis,
P. intermedia, B. forsythus és C. rectus csiraszam csok-
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1. kép: PerioChip®
kdzvetlenll a tasak felnyitasat kdvetéen, és a gél felszine

kenése figyelhet6 meg alkalmazasa utan. Mivel hat6-
anyaga egy antiszeptikum, igy rezisztencia nem alakul
ki vele szemben és nem okozza az opportunista pa-
togén baktériumok szamanak emelkedését. A rend-
szer farmakodinamiajanak jellemzéje a klérhexidin-
glikonat kétfazisu kibocsajtasa. Irodalmi adatok szerint
a PerioChip® in vitro 24 6ra alatt hatéanyaganak 40%-
at kioldodas koévetkeztében adja le, majd ezt kdvetden
a maradék 60% korulbelll 7-10 nap alatt enzimatikus
degradacio révén szabadul fel. Klinikai alkalmazas soran
a rendszer atlagosan 1 hétig képes tartésan 100 pg/mi
klérhexidin-gliikonat koncentraciot biztositani a szul-
kuszfolyadékban, amely elegendd a minimalis gatlo
koncentracio eléréséhez [5, 7, 15, 17, 21, 22, 24].

Kutatasok soran tébb munkacsoport is vizsgalta a ki-
[6nb6z8 kils6 paraméterek hatasat a kioldodasra, és
egyesek ezt a kérulményektdl fliggetlen jelenségként
hataroztak meg, a killénb6z6 pH hatasait kilén ki nem
emelve [4, 16]. Ezen kisérletek soraba illeszkedik jelen
kutatasunk is, mellyel egy hatdanyag-leado rendszer ki-
bocsatd képességét kivanjuk vizsgalni ktlénbdz6 pH-ju
puffer oldatok segitségével, ezzel modellezve a gyulla-
dasos terileteken megjelend pH-valtozasok okozta k-
I6nbségeket az aktiv komponensek felszabadulasnak
dinamikajaban.

Jelen kutatas célja a PerioChip® klérhexidin-gliiko-
nat tartalmanak kilénbdz8 pH-ra beallitott puffer kdze-

2. kép: PerioChip® alkalmazasa

gekben toérténd kioldédasanak vizsgalata. Méréseink
soran a kiilénb6z6 id6intervallumok alatt egyedileg fel-
szabaduld hatéanyagtartalmak, és a teljes bevitt meny-
nyiséghez viszonyitott kioldodasi aranyok is ésszeha-
sonlitasra kerultek.

Anyagok és moédszerek

A PerioChip® gélek hatéanyag-leadé tulajdonsagainak
vizsgalatat el6re meghatarozott pH-ra beallitott Britton-
Robison puffer oldatokban végeztiik. A Britton-Robinson
puffer 6sszetétele 100 ml: 0,04 M H,BO, (Reanal Kit.,
Budapest), 100 ml: 0,04 M CH,COOH (VWR Kit., Magyar-
orszag), 100 ml: 0,04 M H,PO, (VWR International Kit.,
Magyarorszag), mely oldatok pH-janak pontos bealli-
tasat 0,2 M NaOH (VWR International Kft., Magyaror-
szag) megfelel6 mennyiségének adagolasaval értik
el. Az elméletileg meghatarozott 4, 6, 8, 10, 12 pH-kat
Thermo Scientific Orion 2 Star pH mér&vel Thermo Ori-
on 9157BNMP tridda (Thermo Scientific Ltd, Amerikai
Egyesiilt Allamok) alkalmazaséval mértiik, s pontos ér-
tékik 4,0, 6,12, 8,08, 10,06 és 12,03-nak adddott. A ki-
oldédas-vizsgalat 24 lyuku sejttenyésztd lemezen (Ther-
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mo Scientific Nunclone, Dania) 1 ml megfelel6 pH-ju
Britton-Robison pufferben, hdrom parhuzamos min-
ta vizsgalataval toértént. Az 6sszehasonlitasok alapjaul
szolgalo kioldd kdzegként 7,4-es pH-ju foszfat-puffer ol-
datot (PBS) (Gibco, Egyesiilt Kiralysag) alkalmaztunk.
A kioldd kézeg minden el6re meghatarozott mérési pont-
ban lecserélésre kerult. A kioldédott CHX mennyisége
0,5,1,2,4,8, 12, 24, 48, 96, 168 6rakban kerilt megha-
tarozasra. A vizsgalatok minden esetben 3 parhuzamos
minta alkalmazasaval kerlltek kivitelezésre. A vizsgalat
ideje alatt a lemezt Heidolph Unimax 1010 (Heidolph
Instruments GmbH, Németorszag) sikrazé készlléken
100 rpm sebességgel folyamatosan mozgattuk.

Hatéanyag tartalom meghatarozashoz Thermo Sci-
entific Dionex Ultimate 3000 HPLC (Dionex Softron
GmbH, Németorszag) készlléket hasznaltunk. Az el-
valasztast Hypersil gold-CN kolonna és el6tét kolonna
felhasznalasaval valésitottuk meg 60% (0,1% Trifluoro-
ecetsavval (Sigma-Aldrich Kft. St. Louis, USA)) médosi-
tott, és 0,22 ym PES membransz(irt (TPP, Svajc) Salsol
(TEVA Gyogyszergyar Zrt.) fiziologias séoldat és 40%
HiPerSolv Chromanorm acetonitril (VWR International Kift.,
Magyarorszag) eluens, és 0,6 ml/perc aramlasi sebes-
ség alkalmazasaval. A hatdéanyag detektalasa 258 nm-en
tortént. A kioldddott hatéanyag mennyiségének megha-
tarozasa kiils6 kalibracio utjan tértént 0,001-2,5 mg/ml
k6z6tt meghatarozott 8 pont segitségével. Az oldatok
20%-0s CHX (Sigma-Aldrich Kft., Amerikai Egyestilt Al-
lamok) oldatbdl keriiltek kialakitasra. Az eredmények
statisztikai elemzését a Microsoft Office Professional
Plus 2013 programcsomag Analysis Tool Pack kiegé-
szit6jén keresztll elérhet6 kétmintas F-probat kévetd
paros t-préba alkalmazasaval végeztik.

Eredmények

Az 1. abran bemutatott egyedi mérési pontokban meg-
hatarozott CHX mennyiségekbdl jol lathatd, hogy a leg-
er6sebben savas kioldé kdzeg kedvezett leginkabb a ha-
téanyag gyors kioldédasanak. Az egyedileg mért CHX
mennyiségek atlaganak matematikai 6sszegzésével kap-
tuk a 2. abran szerepeltetett értékeket, melyek a bevitt
hatéanyag-tartalomhoz viszonyitva mutatjak be a teljes
kioldodott mennyiséget. 4-es pH-n mar az els6 fél ora-
ban tavozott a hatéanyag-tartalom 10%-a, amekkora
értéket megkdzelitd mennyiség tavozott a rendszer-
bél a kdvetkezd fél 6raban is. Ez a kezdeti nagyara-
nyu kioldédas a kdvetkez6 periddusban is folytato-
dott, és egy 6ra alatt megkodzelitéleg 15%, mig 2 6ra
és 4 ora alatt 20-20%-ot meghalado kioldédas volt ta-
pasztalhatd. igy mivel a 8. éréra a teljes bevitt haté-
anyag-mennyiség 75%-a tavozott a rendszerbdl, egy
er@s visszaesés volt megfigyelhet6 a kovetkez6 meéreé-
si pontokban. A 12. 6rds mérési pontban még 6% CHX
kioldodott, de ezt kdvetéen mar a hosszabb kioldddasi
id6k mellett is cs6kkend mennyiségek voltak detektal-
hatok. igy 6sszességében 168 éra alatt a formulazott

1. tablazat

A 168 dra alatt kioldddott teljes CHX mennyiségek
az eredetileg formuldzott
hatéanyag-tartalomhoz viszonyitva

pH % SD
pH 4 86,93 +0,01
pH 6 78,16 +0,29
pH 8 38,91 +0,51
pH 10 26,54 +0,2
pH 12 30,58 +0,28
PBS 67,15 +0,49

hatéanyag kézel 90%-a tavozott a rendszerbdl (1. tab-
ldzat). A kevésbé savas — pH 6-os — kbzeg mar jol lat-
hatéan kevésbé kedvez a hatéanyag robbanasszeri
kioldédasanak. A kezdeti 3%-ot el sem ér6 kioldodott
mennyiség is tovabb csdkken a kdvetkez6 fél dorara,
ahol a 2%-os mélypontot kdévetden fokozatos néveke-
dés veszi kezdetét. A 2. 6raban megjelené 3%, majd
az Ujabb két 6ra alatt kioldodd 6%-os szintet kdvets-
en még egy 10%-hoz kdzeli mennyiséget figyelhetlink
meg. Ezt kbvetben egy négy 6ra alatt kioldodd ~7,5%-
os kisebb megtorpanas volt tapasztalhatd, amit viszont
a kovetkez§ 12 oraban felszabadulé 14%-0s maximum
kovetett. Ebben az esetben a kdvetkez6 hosszabb pe-
riodusok lehet6séget biztositottak a 10% fol6tti kioldo-
dasokra, ami csak az utols6 mérési pontban csékkent
Ujra 8%-o0s szintre. A teljes hét alatt 6-os pH-n a bevitt
CHX majdnem 80%-a felszabadult a chipekbél. A CHX
kioldédasa a bazikus kémhatasu pufferekben szemmel
lathatdan er6sen gatolt. Tendenciajat tekintve a kioldo-
das kezdeti szakaszaban az el6z6 esetekben is tapasz-
talt dinamika jelenik meg. Az elsé fél 6ra csekeély kiol-
dodasat kdvetben a kdvetkezs fél 6ra egy kismértéki
csokkenést mutat, amit egy lassu emelkedés kovet. Az
els6 négy mérési pontban a bazikussag névekedésével
parhuzamosan csOkkent a kiilonb6z6 idintervallumok-
ban kioldodé CHX mennyisége. A trend ezt kdvetéen
valtozik, miszerint a 12-es pH-ju oldatban ezt kévet6en
rendre nagyobb mérték( kioldddast tapasztalhattunk,
mint 10-es pH-n. Ennek kdévetkeztében a 12. érara mar
majdnem teljesen ki is egyenlitédik a kioldédott CHX
mennyiség, amely a 24. érara mar nagyobb értéket is
mutat 10-es pH-n, mint 12-esen. Ezt kévet6en a jellem-
z8 egyéni kioldédott mennyiségek sorrendje mar nem
valtozott, és a 10-es pH-ju pufferben tapasztalt kioldo-
das rendre meghaladta a 12-es pH esetében megfi-
gyelhet6 mértékeket. Osszességében az egy hét vizs-
gdlati id6 alatt 38,9 + 0,5%, 26,5 + 0,2% és 30,6 + 0,3%
CHX tavozott a chipekbdl 8-, 10- és 12-es pH-ju Britton-
Robinson puffer oldatok kioldé kézegként tértént alkal-
mazasakor. A 7,4-es pH-ju PBS alkalmazasa soran azt
tapasztaltuk, hogy a kioldddasi profil az aktualis kémha-
tas figgvényeként a 6-os, és 8-as pH-ju pufferek kdzott
fut. Az els6 2 6raban még meg is haladja a kioldodott
CHX mennyisége a 6-os pH-ju Britton-Robinson puf-
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fer esetében mért értékeket. A 4. éraban tapasztaltunk | kioldodott teljes mennyiség szinte teljesen megegyez-
el6szér a 6-os pH-n mért mennyiségtél kisebb mértékii | zen a PBS és a 6-o0s pH-ju Britton-Robinson pufferek
0,14 + 0,006 mg-os kioldédast, mely tendencia ezt k- | esetében. A kdvetkezd 12 draban érte el ez a rendszer
vetéen mar allanddsult. A 8. és a 12. éraban kioldddott | is a 6-os pH-val azonos moédon a maximalis kioldodott
kisebb mennyiségek lehetdveé tették, hogy a 12. érara | mennyiséget 0,28 + 0,009 mg-mal. S ezt kdvetben
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1. abra: Az el6re meghatarozott id6pontokban gydijtétt mintak CHX tartalma
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2. dbra: A kioldédott CHX mennyiségek meghatarozésa a teljes elére bevitt tomeghez viszonyitva



38

FOGORVOSI SZEMLE m 112. évf. 2. sz. 2019.

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

Kioldodas (%)

PBS

pH6
m24 6

pH 8
168 6

3. dbra: Az egy nap és az egy hét alatt kioldédott CHX mennyiségek statisztikai 6sszevetéseinek az eredménye.
Csillaggal (*) jeldlt oszlopok kdzétt szignifikans kilénbség volt kimutathaté a PBS kdzeghez viszonyitva,
az egy nap, és az egy hét kioldédasi idétartamok esetén. p < 0,05 szint alkalmazésaval.

a névekvd kioldddasi id6k ellenére is csak kisebb mér-
tékd felszabadulas volt tapasztalhaté. A teljes vizsgalati
id6 végre a 7,4-es pH-ju PBS esetében a chipekben ta-
lalhaté CHX mennyiségének 67,2 + 0,5%-a oldddott ki.

A statisztikai elemzés kimutatta, hogy a PBS kioldo
kdzeghez viszonyitva mar az egy napos kioldédasi ered-
mények is jelentSs eltérést mutatnak, és a pH 6-os ko-
zeget kivéve, minden egyéb kémhatasu oldatbdl szig-
nifikansan eltér§ mennyiségl CHX szabadul fel. Ez az
eredmény az egy hét alatt kioldédott mennyiségekre
még kifejezettebbé valt, mert ennél a mérési pontnal
mar p < 0,05 mellett minden kiold6 kézeg szignifikans
eltérést mutatott a PBS-ben megjelend hatéanyag-tar-
talomhoz képest.

Megbeszélés

A PerioChip® mint hidrogél bazisu hatéanyag-leadd
rendszer szamos kézlemény altal bemutatasra kerdilt,
mind a 90’-es években, mind a 2010-es éveket kdve-
téen is [5, 6, 10, 11, 18-20]. Mindezen tanulmanyok
megerdsitik a készitmény hatékonysagat, még ha ez-
zel kapcsolatosan egy, a kézelmultban megjelent ta-
nulmany a parodontalis gondozas fazisaban alkalmaz-
va elég kevés meggy6z0, és jol alatdmasztott kisérleti
eredmeényt talalt a szakirodalom attekintése soran [13].

Vizsgalatunk in vitro jellegénél fogva nem foglalko-
zik a termék gyakorlati megitélésével. Valaszt keres-
tink viszont olyan mas szerzdék altal leirt kérdésekre,
amelyek gyakorlati vonatkozasokkal is rendelkezhet-

nek. Az egyik ilyen kérdés volt a Zeng és mtsai altal le-
irt klorhexidin oldhatésagi kérdéskér elemzése, misze-
rint kérdéses lehet a szajlregben jelenlévé hatéanyag
mennyisége, a jelenlévd ionok okozta esetleges kicsa-
podas veszeélye miatt [26]. A kérdéskor gyakorlati olda-
lat Abouassi és mtsai vizsgaltak, és a CHX hatékony-
saganak csokkenését irtak le a nyalban lévé fehérjék
jelenlétének kdvetkeztében, melyet etanol mint adalék-
anyag alkalmazéasaval tudtak kikliszobdolni [1]. Vizsgala-
taink soran a PBS és az univerzalis puffer-oldatok ese-
tében sem tapasztaltuk CHX kicsapddaséanak a jeleit,
igy a kioldddott hatdanyag-mennyiségekért a kémha-
tasbeli kildnbségek tehetdk felelésseé. A masik kérdé-
slink a hatéanyag-kioldédas dinamikajara vonatkozott.
Demonstraltuk, hogy a hatéanyag-felszabadulas jol lat-
haté médon fugg a kioldd kézeg pH-jatdl. Ez az 6ssze-
flggés a savas tartomany pH 4-es értékénél szigoru-
nak tekinthetd, és kijelenthetd, hogy ebben az esetben
a PBS-hez viszonyitva n8 a kioldodas mértéke és se-
bessége. A semleges pH kbdzelében ez az 6sszefliggés
mar nem tekinthet§ egyedil meghatarozénak. A fent
emlitett 7,4-es pH-ju PBS esetében tapasztalhato tel-
jes kioldédott CHX mennyiség és kioldodasi dinamika is
jobban koveti a 6-os pH-ju Britton-Robinson puffer ese-
tében tapasztalhato jelenségeket, amit jol példaz, hogy
az egy nap alatt kiold6dé mennyiség nem mutat szigni-
fikans eltérést a két esetben. A jelenség a zselatinban
fellehet6 savas oldallancot tartalmazé komponensek,
az aszparaginsav és a glutaminsav kdvetkeztében je-
lenik meg, melyek a duzzadasi képességekre is jelen-
tOst hatast gyakorolhatnak, de ennek pontos vizsgalata



és bizonyitasa tovabbi kisérleteket igényel. A teljes egy
hét vizsgalati idGintervallumot tekintve a kioldédott CHX
mennyiségek mar minden esetben szignifikans eltérést
mutattak az 6sszehasonlitas alapjaul valasztott PBS ki-
oldo kézeghez viszonyitva.

A kiil6nboz6 fejlett hatdanyag-leadd rendszerek, me-
lyek fogaszati célterlletre koncentralnak, mind a mai
napig aktiv kutatasi tertletként van jelen a tudomanyos
életben, igy jelenleg is alkalmazott modszerek és tech-
nikak folyamatos fejlédésével, és hatékonysaguk néve-
kedésével kell szamolnunk [3, 8, 14, 25].

Vizsgalatunk soran az aktiv komponens felszabadu-
lasnak dinamikajat kdvettik nyomon kulénb6zé pH-ju
puffer oldatok segitségével, és megallapitottuk, hogy
a pH valtozasok jelentds kilénbségeket okoznak A 4-es
pH-ju Britton-Robinson puffer k6zeg esetében fokozott
kioldédas volt tapasztalhatd, mig a semleges kozeli
pH-k kioldédasi szintje és dinamikaja magasnak volt te-
kinthetd. Egyedul a bazikus tartomanyt tudtuk csékkent
kioldodasi sajatsagokkal jellemezni. Vizsgalatainkat
modellként tekintve kijelenthetjiik, hogy a gyulladasos
terliletek megvaltozott pH-ju kérnyezete befolyasolhat-
ja a hatéanyag-leadé rendszerek kioldédasi dinami-
kajat.

Készénetnyilvanitas

A tanulmany alapjaul szolgalé kutatést az Emberei Er6-
forrasok Minisztériuma altal meghirdetett Fels6oktatasi
Intézményi Kivalésagi Program tdmogatta, a Debrece-
ni Egyetem biotechnoldgia tématerdileti programja ke-
retében. A kutatas a GINOP-2.3.2-15-2016-00011 és
a GINOP-2.3.2-15-2016-00022 projektek tamogatasa-
val valésult meg. A projekt az Eurépai Unié tamogata-
saval, az Eurdpai Szocialis Alap tarsfinanszirozasaval
valosult meg.
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The Chlorhexidine gluconate release profile from PerioChip® in various pH solutions:
an in vitro study

The management of periodontal disease is frequently aided by the use of local antimicrobial adjuncts to therapeutically
support mechanical debridement. Various antimicrobial agents have been shown to be effective against putative perio-
pathogenic microorganisms, thereby promoting the healing processes. PerioChip®, as a locally delivered chlorhexidine
gluconate (CHX) controlled releasing system, is such a local antimicrobial adjunct. The aim of this study was to deter-
mine the CHX release profile of the PerioChip® system in different pH buffer solutions. Phosphate-buffered saline (PBS)
at pH 7,4 and universal Britton-Robinson buffer solutions in the range of pH 4—12 were used as releasing mediums. The
total period of release was 1 week. The amounts of released CHX were measured by HPLC. Acidic pH showed a posi-
tive effect on the release rate and speed. The rate and speed of release were fastest at pH 4, when 86,9% of the em-
bedded antimicrobial agent was released from the gel. In contrast, the observation was notably different in an alkaline
pH environment. A 39% release was noted at pH 8 which decreased to 27% at pH 10. These findings suggest that the
pH of a medium has a significant impact on the dynamics of the local release process of adjunctive chlorhexidine gluco-
nate from the PerioChip® system, thereby playing an important role in the bioavailability of the antimicrobial therapeutic
agent in the combat of periodontal disease.

Keywords: Chlorhexidine gluconate, PerioChip®, pH-dependent release, hydrogel




