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Endemik Fluorozis Bolgesindeki Cocuklarda Mine Olusumunu flgilendiren

Aquaporin Geninin Incelenmesi

Ogrencinin Adi: Batin Iigit SEZGIN
Damsmani: Prof. Dr. Ali R. MENTES
Anabilim Dah: Cocuk Dis Hekimligi

1. OZET

Amag: Endemik fluorozis oldugu bilinen Edirne’ nin iki il¢esinde igme suyundaki
fluorun ve ¢ocuklardaki dental fluorozisin (DF) yaygmligini arastirmak, bu bolgedeki
cocuklardaki ciiriik ile igme suyundaki fluor arasindaki iligkiyi incelemek, yiliksek
fluor tespit edilen bolgedeki ¢ocuklarin DF ve ciirtik sikligini bir yil siire ile takip
etmek ve yliksek fluor bulunmasina ragmen ¢ocuklardaki DF dagilimindaki farkliligin
Aquaporin geni ile iligkisini incelemektir. Gere¢ ve Yontem: Edirne’ nin iki
ilcesindeki okullarda yaslar1 7-14 arasinda olan 498 ¢ocuk calismaya dahil edildi.
Anket dolduruldu. Agiz i¢i muayene yapildi ve ¢ocuklardan tiikiiriik 6rnekleri alinda.
CAST Indeksi ve Thylstrup-Fejerskov Indeksi (TFI) kullanildi. Cocuklar igme
sularindaki fluor diizeylerine (1. Fluor Grubu= < 0,3 ppm, 2. Fluor Grubu=0,3-0,5
ppm, 3. Fluor Grubu=0,5 ppm-1,19 ppm, 4. Fluor Grubu=2,39 ppm) gore 4 gruba
ayrildi. Toplanan su 6rnekleri ile cocuklardan alinan tiikiiriik 6rneklerinin fluor analizi
yapildi. DF tespit edilen ¢ocuklardan daha onceden alinmis olan kan 6rneklerinden
kalan kanlardan izole edilen DNA’ larin Aquaporin gen bolgelerinin SNPs analizi
yapildi. DF tespit edilen ¢ocuklarin serum fluor analizi gergeklestirildi. Verilerin
degerlendirilmesinde NCSS programi kullanildi. Bulgular: Fluor gruplarinin
CAST0% (p=0,0001) ve CAST4% ortalamalar1 arasinda (p=0,031) anlamli farklilik
gozlenmistir. Serum fluor degeri diizeyi (= -0,157 p=0,003) ve tiikiiriik fluor degeri
diizeyi (r=0,112 p=0,016) ile TFO arasinda anlamli korelasyon gdzlenmistir. AQPS
rs296763 <’G’’ allelinin ve AQP5 rs296763 “’CG ve GG”’ genotiplerinin daimi
dislerin DF’ den etkilenmesinde koruyucu faktor oldugu gosterilmistir. Sonug:
Calismamizda ¢ocuklarin daimi dislerinde DF gelisiminde AQPS5’ in koruyucu yonde

rol oynayabilecegi gosterilmistir.

Anahtar Sézciikler: Dental Fluorozis, Aquaporin Geni, TF Indeksi, CAST Indeksi,
Ciirtik



Investigation of Enamel Forming Aquaporin Gene Polymorphism in
Children Living in an Endemic Fluorosis Area

Student’s Name: Batin Ilgit SEZGIN
Supervisor: Prof. Dr. Ali MENTES

Department: Pediatric Dentistry
2. SUMMARY

Aim: The aim of this study is to investigate the prevalence of fluorosis and to
determine the fluoride amount in the drinking water in two districts of Edirne that have
reported endemic fluorosis, to fing the relationship between caries in children that were
residing in that specific region and the fluoride amount in the drinking water, to
monitor the frequency of DF and caries for one year in children living in high fluoride
regions, and to investigate the difference in DF distribution among children despite all
of them being exposed to high fluoride and the relationship of the Aquaporin gene to
this difference. Material and Method: 498 children aged between 7 and 14 years in
two districts of Edirne were included in the study. Surveys were filled out. Oral
examinations were performed and saliva samples were collected from the children. In
this study the intraoral examination was done using the CAST and Thylstrup-
Fejerskov (TFI) Indexes. Children were divided into 4 groups according to the fluoride
amount in the drinking water (1st Fluoride Group= < 0,3 ppm, 2nd Fluoride
Group=0,3-0,5 ppm, 3rd Fluoride Group=0,5 ppm-1,19 ppm, 4th Fluoride Group=2,39
ppm). Fluorine analysis were performed on saliva samples taken from the children and
the drinking water. The SNPs analysis of the Aquaporin gene was performed on
isolated DNA from blood that was taken previously from flourotic children. Serum
fluorine analysis was performed for children with DF. The NCSS program was used
to evaluate the data. Results: A significant difference was observed between CAST
0% and CAST4% means of fluorine groups (p=0,031). A significant correlation was
observed between serum fluorine level (r=-0,157 p =0,003) and salivary fluorine level
(r= 0,112 p=0,016). The AQP5 rs296763 <’G’’ allele and AQP5 rs296763 ’CG and
GG”’ genotypes that were shown to be protective factors for permanent teeth that are
affected by DF. Conclusion: In our study, it was shown that AQP5 could play a

protective role in the development of DF in the permanent teeth of children.

Key Words: Dental Fluorosis, Aquaporin Gene, TF Index, Cast Index, Caries



3. GIRIS VE AMAC

I¢me suyu canlilar igin &nemli bir fluor (F) alim kaynagidir (Doull ve ark., 2006;
Fawell ve ark., 2006). Ulusal ve uluslararasi standartlara gore igme suyunda bulunmasi
gereken F miktar1 0,5-1,5 mg/l degerleri arasinda olmalidir (WHO, 2006). i¢me
sularindaki F miktarinin 1,5 mg/I” nin {izerine ¢iktig1 durumlarda ise dental/iskeletsel
fluorozis meydana gelebilir (WHO, 2006). Diinya Saglik Orgiitii basta olmak iizere
yapilan ¢alismalar Tiirkiye’ de bazi bolgelerin insan ve hayvanlar ig¢in endemik
fluorozis agisindan risk tasidigini gostermektedir (Atabey, 2005; Orug, 2005; Oruc,
2008; Varol, 2008).

Bugiine kadar yapilan calismalarda {ilkemizde tespit edilen endemik fluorozis
bolgeleri; Isparta, Kirsehir, Samsun-Vezirkoprii, Edirne-Habiller Koyii, Elazig, Van-
Muradiye-Asagiyilanli ve Gokcekaynak Koyi, Eskisehir-Beylikova-Kizilcadren
Koyii, Kayseri-incesu, Usak-Esme-Giillii Koyii, Nevsehir (Urgiip, Avanos ve
Hacibektas), Konya-Seydisehir, Aydin-Buharkent, Mugla-Yatagan, Van-Caldiran,
Agri-Dogubeyazit’ tir (Orug, 2005; Oruc, 2008; Varol, 2008).

Dental fluorozis, dislerin gelisimi sirasinda, optimal dozun tizerinde F alimina
bagli olarak, ameloblastlarda mine formasyonunun zarar gérmesi sonucu ortaya ¢ikan
bir tiir mine hipoplazisidir (Mascarenhas, 2000; Aoba ve Fejerskov, 2002; Vieira ve
ark., 2005; Mascarenhas ve Mashabi, 2008; Mandinic ve ark., 2010). Optimal dozun
tizerinde F alimina bagl gelisen, dislerde tebesirimsi beyaz veya kahverengi
renklenmeler ve disler iizerinde farkli genislikte ¢ukur alanlar seklinde kendini
gosteren dental fluorozis, énemli estetik sorunlara neden olmaktadir (DenBesten,
1999; Mandinic ve ark., 2010; DenBesten ve Li, 2011). F’ e bagli mine dokusunda
meydana gelen degisiklikler ilk olarak Black ve Mackay tarafindan 1916 yilinda
tanimlanmistir. Mine yiizeyinde goriilen lekelenmelerin bireylerin eser elementlere
maruz kalmast sonucu olusabilecegini one siirmiislerdir. 1931 yilinda yapilan
bagimsiz birgok calismada dis yiizeylerinde lekelenme goriilen bireylerin yasadigi
bolgelerdeki igme sularinda yer alan eser elementlerin miktarlar1 karsilastirilmis ve
igme sularinda yiiksek oranda F tespit edilmistir (Burt ve ark., 1996). Yapilan bu

calismalari takiben Dean 1934 yilinda bir fluorozis indeksi gelistirmistir.



Dean ve arkadaglart 1941 ve 1942 wyillarinda yaptiklari epidemiyolojik
caligmalarda igme suyundaki 6nerilen optimal F diizeyi ile dental fluorozis derecesi

arasinda iliski oldugunu bildirmislerdir (Dean ve ark., 1942).

Giiniimiizde, Thylstrup-Fejerskov indeksi (TFI), yiiksek oranda giivenilirligi ve
Dean indeksine oranla ¢ok daha yiiksek olan duyarlilig: sebebiyle ¢ok sik kullanilan
bir fluorozis indeksidir (Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Whitford, 2011). Ayrica Dis
Yiizey Fluorozis indeksi (Tooth Surface Fluorosis Index) ve Fluorozis Riski indeksi

de gelistirilmistir.

Dis ciiriigii, cocukluk caginda en sik goriilen hastalik olmakla birlikte tedavi
edilmedigi takdirde dislerin kaybina neden olmaktadir (Petersen ve ark., 2005).
Gelisiminde bireysel, ¢cevresel, biyolojik ve davranigsal olmak iizere bir¢ok faktoriin
rol oynadigi dis ¢iirigli, duragan bir hastalik olmayip olusmaya basladigi andan
itibaren degisik klinik goriintiilerle seyretmektedir. Dis ¢liriigii ile yapilan ¢aligmalarda
zamanla farkli degerlendirme yontemleri gelistirilmistir. Bu yontemlerin sayisal
degerlere doniistiiriilmesinde bazi indeksler kullanilmaktadir. Indekslerin belirli
ozelliklere sahip olmasi istenmektedir. ideal bir indeks; anlasilabilir, gecerli, objektif,
giivenilir, kolay uygulanabilir, dl¢iilebilir, tekrar edilebilir ve kabul edilebilir olmalidir

(Daly ve ark., 2013).

DSO tarafindan 6nerilen ve en sik kullanilan ciiriik lezyonu degerlendirme sistemi
stit disleri i¢in dft/dfs, daimi disler i¢in DMFT/DMFS’ dir (Frencken ve ark., 2011).
Ancak kavitasyonsuz lezyonlarin smiflandirilmasi, ¢iiriigiin aktivitesi ve lezyon
derinligi degerlendirilmesinin yapilabilmesi acisindan NYVAD, ICDAS, PUFA,
UNIVISS, SCI ve CAST gibi indeksler de gelistirilmistir.

Dental fluorozis ile dis ciiriigii arasindaki ters iliski 1950° 1i yillardan beri
bilinmektedir. 1945 yilinda Grand Rapids’ de ilk defa igme sularina fluor katilmasina
baslanmasiyla beraber son yayinlar yaklasik 40 {ilkede 300 milyon insanin optimum
fluorlu igme suyu kullandigimi bildirmektedir (Pizzo ve ark., 2007). Bir¢ok ¢alisma
fluorlu ve fluorsuz bélgeleri, ayrica fluorlamadan vazgegilmis bolgeleri ¢iiriik
prevalansi agisindan kiyaslamistir. Bunlardan bazilan ¢iiriik prevalansinda degisim
bulmazken digerleri diistiigiinii gostermistir (Limeback, 1999; Maupomé ve ark.,

2001; Hellwig ve Lennon, 2004).



Her ne kadar igme suyunda optimum oranda fluor bulunmasinin ¢iirtik agisindan
olumlu etkisi varsa da dogal ortamda daha yiiksek oranlarda fluor bulunmasi en
azindan dental fluorozis agisindan riske doniismektedir ve fluor ¢iiriik dengesine
sistemik alimlarda dikkat edilmelidir. Bu nedenle igme suyunda farkh
konsantrasyonlarda fluor bulunan bélgelerin ¢iiriik ve dental fluorozis agisindan
degerlendirilmesi hala 6nemini siirdiirmektedir (Slade ve ark., 2018). Diger taraftan
igme sularinda yiiksek diizeyde fluor bulunan bélgelerde yasayan bazi gocuklarda
dental fluorozis bulunmadigi tespit edilmis, bunun sebebinin de genetik faktorler
olabilecegi disilinlilmiistiir. Ancak bu konuda daha c¢ok c¢alismaya ihtiyag
duyulmaktadir.

Bu tez calismasindaki amacimiz:

1. Endemik fluorozis oldugu bilinen Edirne’ nin iki ilgesinde igme suyundaki
fluorun ve ¢ocuklardaki dental fluorozisin yaygiligini arastirmak,

2. Bu bolgedeki ¢cocuklardaki ciirtik ile igcme suyundaki fluor arasindaki iliskiyi
incelemek,

3. Yiiksek fluor tespit edilen bolgedeki ¢ocuklarin dental fluorozis ve ¢iiriik
sikligin1 bir yil siire ile takip etmek,

4. Yiiksek fluor bulunmasina ragmen ¢ocuklardaki dental fluorozis dagilimindaki

farkliligin Aquaporin geni ile iliskisini incelemektir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Dis Ciiriigiiniin Degerlendirilmesinde Kullanilan indeksler

Dis ¢iirligli, ¢ocukluk caginda en sik goriilen hastalik olmakla birlikte tedavi
edilmedigi takdirde dislerin kaybina neden olmaktadir (Petersen ve ark., 2005).
Olusumunda bireysel, biyolojik, davranissal ve ¢evresel olmak iizere bir¢ok faktoriin
rol oynadigi dis ¢iirigli, duragan bir hastalik olmayip olusmaya basladigi andan
itibaren degisik klinik goriintiilerle seyretmektedir. Dis ¢liriigii ile yapilan ¢caligmalarda
zaman i¢inde farkli degerlendirme yontemleri gelistirilmistir. Bu yontemlerin sayisal

degerlere doniistiirtilmesinde bazi indeksler kullanilmaktadir.

Indekslerin belirli 6zelliklere sahip olmasi istenmektedir. Ideal bir indeks;
anlagilabilir, gecerli, objektif, gilivenilir, kolay uygulanabilir, ol¢iilebilir, tekrar
edilebilir ve kabul edilebilir olmalidir (Daly ve ark., 2013).

Gorsel muayene ile birlikte sondla muayene kolay uygulanabilirlik ve maliyetinin
diisiik olmas1 nedeniyle ¢iiriik lezyonlarinin tespitinde en sik kullanilan metotlardir
(Braga ve ark., 2009). Fakat gozle muayenenin bireyler arasinda farklilik gostermesi,
diisiik tekrarlanabilirlik 6zelligi subjektif olmasina neden olmaktadir. Bundan dolay1
bireyler arasindaki farkliliklar: ortadan kaldirabilmek ve muayenenin giivenilirligini
arttirmak amaciyla gesitli gorsel indeksler gelistirilmis ve gelistirilmektedir (Bader ve
ark., 2002).

4.1.1. DMF indeksi

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan oénerilen ve en sik kullanilan ciiriik
lezyonu degerlendirme sistemidir (Frencken ve ark., 2011). Indeks ilk defa 1937 yilina
Klein ve Palmer tarafindan tanimlanmistir (Baelum ve ark., 1997). DMFT/DMFS
daimi disler i¢in, dmft/dmfs siit disleri i¢in kullanilan indekslerdir. Bu sistemin
kullanilmasindaki amag, ciiriik lezyonlarim1 farkli toplumlarda anlamhi bir sekilde
karsilastirabilmektir. DMF sisteminde cliriik lezyonlar1 degerlendirilirken tiim
diinyada degerlendiriciler arasinda biiylik farkliliklar olabilecegi ongoriilen mine

lezyonlari gibi lezyonlar ayr1 olarak skorlandirilmaz (Frencken ve ark., 2011).



DMF indeksinde;

D: Kavitasyonlu ¢iiriige sahip daimi disi,

M: Ciiriik nedeniyle kaybedilmis daimi disi,

F: Dolgu yapilmis daimi disi,

d: Kavitasyonlu ¢iiriige sahip siit disini,

m: Ciiriikk nedeniyle kaybedilmis siit disini,

f: Dolgu yapilmus siit disini ifade etmektedir (Baelum ve ark., 1997).
Ayrica,

DMEFT: Ciiriik, kayip ve dolgulu toplam daimi dis sayisini,
DMFS: Ciiriik, kayip ve dolgulu toplam daimi dis yilizey sayisini,
dmft: Ciiriik, kayip ve dolgulu toplam siit disi sayisini,

dmfs: Ciiriik, kayip ve dolgulu toplam siit disi yiizey sayisini ifade etmektedir (Baelum
ve ark., 1997).

Bir toplulugun DMF degeri hesaplanmak istenirse, kisilerin DMF indeks degerleri
toplami1 toplam kisi sayisina boliinmelidir (Fejerskov ve Kidd, 2009). Siit dislerinin
degerlendirilmesi sirasinda dis kaybinin ¢iiriik nedeni ile mi meydana geldigi ya da
kaybin fizyolojik olarak mi meydana geldiginin tespit edilmesinde zorluklar
yasanmaktadir. Bu nedenle bazi arastirmacilar bu sorunu ortadan kaldirabilmek
amaciyla dmf indeksi ile birlikte def (¢iiriik, ¢liriik nedeniyle ¢ekilmis ve dolgulu siit
disi sayis1) ve df (giiriik ve dolgulu siit disi sayisi) indekslerini de kullanmislardir
(Whelton ve O’Mullane, 2007). Giiniimiizde 6nemli koruyucu uygulamalardan biri
olan fissiir ortiiclilerin DMF indeksine dahil edilerek DMFSS olarak modifiye edilmesi
bir grup arastirmaci tarafindan 6nerilmektedir (Fejerskov ve Kidd, 2009).

Bu indeks ile sadece belirgin kavitasyon gosteren disler skorlanmakta; baslangi¢
cuiriik lezyonlari, restorasyonlu yiizeylerdeki sekonder ciiriikler, kok ¢iirtikleri, fissiir
ortiiciiler, travma sonucu veya estetik sebeplerle yapilmis restorasyonlar, ¢liriik disinda

bir sebeple kaybedilmis disler, siirmemis disler, konjenital olarak eksik disler



degerlendirilememektedir. Bu indeks ile mevcut lezyonun aktivitesi, ¢iiriigiin ilerleme

hiz1 ve tedavi ihtiyaci tam olarak belirlenemez (Fejerskov ve Kidd, 2009).
4.1.2. Kavitasyonlu ve kavitasyonsuz lezyonlarin siniflandirilmasi

Pitts ve Fyff, 1988 yilinda kavitasyon gosteren ve gostermeyen dislerde ¢iiriik
durumunun teshisi amaciyla bir siniflandirma gelistirmislerdir (Pitts ve Fyffe, 1988).

Bu siniflamaya gore;
DO: Saglikl ve ¢iirliksiiz disleri,

D1: Minenin yiizey devamliliginin bozulmadig1 (kavitasyonsuz lezyon) ve klinik

olarak tespit edilebilen ¢iiriik lezyonunu,

D2: Sadece mine tabakasinda goriilen, kavitasyon gdsteren mine lezyonunu,
D3: Dentin tabakasini da igerisine alan kavitasyon gosteren ¢iiriik lezyonunu,
D4: Pulpaya ulasan derin c¢liriik lezyonlarini ifade etmektedir.

Bu siniflandirma lezyonlarin aktivitesi ile ilgili bilgi vermemektedir (Pitts ve Fyffe,
1988).

4.1.3. NYVAD sistemi

Nyvad ve ark. tarafindan 1999 yilinda ciiriik aktivitesini degerlendiren yeni bir
indeks olarak tanitilmistir (Nyvad ve ark., 1999). Nyvad Indeksinde lezyonun yiizey
0zeliklerine odaklanilmakta olup ayrica kavitasyon meydana gelmemis erken donem
clirlik lezyonlar1 da indekste degerlendirilmektedir. Sistem ciiriik lezyonlarinin gorsel
ve sondla muayene ile degerlendirilmesine dayanmaktadir. Muayene sirasinda lezyon

inaktif ve aktif olarak siniflandirilir.

Saglikli ve demineralize olmus mine yapisinin 15181 kirma katsayilart kuru ve
nemliyken farklilik gosterdigi i¢in dislerin renk ve opakliginin da degerlendirildigi bu
sistemde disleri kurutarak muayene etmek 6nem tasimaktadir (Nyvad ve ark., 1999;
Nyvad ve ark., 2003).



Nyvad sistemi skorlart:

Skor 1: Mine dokusu parlakligini kaybetmis ve beyazimsi/sarimsi opak bir goriiniim
almistir. Klinik olarak sondla muayenede piiriizliiliikk goriilmektedir ancak doku kayb1
meydana gelmemistir. Diiz ylizeylerde aktif ¢iiriik varligi diseti kenarina yakinlik

gostermektedir.

Skor 2: Skor 1’ e benzerlik gostermektedir ancak bu skorda mine yiizeyinde lokalize
doku kayb1 (mikrokavite) goriilmektedir. Klinik olarak sondla muayenede tabanda

yumusaklik veya mine dokusunun altinda ¢iiriik lezyonu goriilmez.

Skor 3: Dentin dokusunuda igerisine alan bir kavite olusumu goriilmektedir. Klinik
olarak sondla muayene sirasinda lezyon tabani yumusaktir ve lezyon pulpaya

ulagsmis/ulasmamis olabilmektedir.

Skor 4: Mine yiizeyi beyazimsi, kahverengi veya siyah (inaktif ¢iiriilk) goriiniir ve
parlak olabilir. Klinik olarak doku kayb1 yoktur. Sondla muayene sirasinda yiizeyin

sert ve diizgiin oldugu goriilmektedir.

Skor 5: Klinik goriiniimii Skor 4’ ¢ benzemektedir fakat mine dokusu ile sinirl
mikrokaviteler goriilmektedir. Sondla yapilan muayenede lezyon tabaninin yumusak
olmadigt ve mine dokusunun altindaki tabakalarin lezyondan etkilenmedigi

goriilmektedir.

Skor 6: Dentin dokusuna ulasmis bir kavitasyon mevcuttur ancak kavite yiizeyi
parlaktir ve sondla muayenede sert hissedilir. Lezyonun pulpaya ulagmadig

goriilmektedir.
Skor 7: Ciiriik bulunmayan, dolgu yapilmis disler.

Skor 8: Dolgu yapilan diste aktif ¢liriik mevcuttur. Ciirlik kavitasyon olusturmus veya

olusturmamus olabilir.

Skor 9: Dolgu yapilan diste inaktif ¢iirlik mevcuttur. Ciirlik kavitasyon olusturmus

veya olusturmamis olabilir.

Nyvad sisteminin, baslangi¢ ciiriikk lezyonlarini degerlendirdigi i¢in koruyucu

programlarin planlanmasinda kullanilabilecegi bildirilmistir (Nyvad ve ark., 1999).



4.1.4. ICDAS sistemi

Bir grup arastirmaci, epidemiyolog ve dis hekimi, Ekstrand ve arkadaslarinin
calismalarin1 esas alarak 2002 yilinda ¢iirik tespiti i¢in Yyeni bir sistem
tanimlamiglardir. Bu sistem “Uluslararast Ciiriik Tespit ve Degerlendirme Sistemi
(ICDAS)” olarak adlandiriimaktadir (Topping ve Pitts, 2009). ICDAS iiriik
degerlendirme sistemi, hangi lezyon tipinin ne sekilde tedavi edilecegini belirtmez ve
ciiriik aktivitesini degerlendirmez (Topping ve Pitts, 2009). Ancak lezyon tipine uygun
tedavi yonteminin belirlenebilmesi i¢in aktif ¢iiriik-durmus ¢iirik lezyonu ve
kavitasyonlu-kavitasyonsuz ¢iirik lezyonu aymrimiin yapilmas: gerekmektedir.
Bundan dolay1, ICDAS sistemi 2005 yilinda modifiye edilmis ve ICDAS-II sistemi

tamimlanmustir (Ismail ve ark., 2007; Diniz ve ark., 2009).

Sistemlerin ikiside ikili kod sisteminden olusmaktadir. flk b&liim restorasyon ve

fissiir ortiicii kodunu, ikinci boliim ise ¢iiriik kodunu ifade etmektedir.

ICDAS-II sisteminde gorsel muayene temiz-plaksiz diglerde ve disler kurutularak
yapilmaktadir (Ismail ve ark., 2007; Diniz ve ark., 2009). Degerlendirme sirasinda
yuvarlak uclu sond kullanilir ve Slgiimler 151k aydinlatmasi altinda gercgeklestirilir.
Sistem ¢iiriik lezyonunu; koronal ¢iiriikler (pit ve fissiir, bukkal-lingual, mesial-distal),
restorasyon ve Ortiictilerle iligkili ¢liriik ve kok ciirtikleri olmak iizere 3 gruba ayirir
(Ismail ve ark., 2007; Diniz ve ark., 2009). Oncelikle her dis yiizeyi saglam, drtiicii
uygulanmis, restore edilmis, kronlanmis ya da kayip olarak smiflandirilir. Eger
ylizeyde birden ¢ok restorasyon veya fissiir ortiicti varsa en yiiksek kod kaydedilir
(Ismail ve ark., 2007; Diniz ve ark., 2009). ikinci asamada her dis yiizeyi ciiriik
durumuna gore siiflandirilir. Sonug olarak disin biitiin yiizeyleri iki kod almaktadir

(Ismail ve ark., 2007; Diniz ve ark., 2009).
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Tablo 1: ICDAS-II sisteminde fisslir Ortiicli, restorasyon ya da kayip durumlarinin
siniflandirilmasi

Skor | Klinik Goriiniim

0 Fisstir ortiicli veya restorasyon yok

Pit ve fissiirlerin tamamini kaplamayan parsiyel fissiir ortiicii var

Pit ve fissiirlerin tamamini kaplayan fissiir ortiicii var

Dis renginde restorasyon (rezin/cam iyonomer) var

Amalgam restorasyon var

Paslanmaz ¢elik kuron var

Porselen/altin/kron/veneer var

Kirik veya kayip restorasyon var

Gegici restorasyon var

O©| O N| o o | Wl N

Dis eksikligi varligi /6zel durumlar

2
&

Yiizeye ulasim gii¢liigii nedeniyle degerlendirme yapilamamasi

°
~

Ciiriik nedeniyle dis kayb1 var

©
&

Ciiriik disindaki nedenlerden dolay: dig kayb1 var

©
©

Stirmemis dis var

ICDAS-II sisteminde ¢iiriik durumu su sekilde skorlanmaktadir:

Skor 0: Dis yiizeyinde bes saniye hava ile kurutulduktan sonra herhangi bir ¢iiriik
gozlenmez. Gelisimsel defektler, dis asinmalart ve i¢ ve dis kaynakli renklenmelerin

oldugu dis ylizeyleri de saglam olarak kaydedilir.

Skor 1: Dis yiizeyinde bes saniye hava ile kurutuldugunda gozlenen ciirtik ile iligkili
opasite veya renklenme mevcuttur. Disler kurutulmadiginda herhangi bir renk
degisikligi yoktur.

Skor 2: Dis yiizeyi hava ile kurutulmadiginda dahi goriilebilen mine tabakasi ile sinirli

opak ya da kahverengi gorsel degisiklikler mevcuttur.

Skor 3: Mine tabakasi ile smirli lokalize bir yikim mevcuttur. Digler hava ile
kurutulmadig: takdirde sadece yiizey yapisindaki opak veya kahverengi degisiklikler
fark edilebilirken, kurutuldugunda mine tabakasindaki yikim goriilebilmektedir.

Skor 4: Dentin tabakasinin minenin altindan koyu bir gélge olarak yansimasi gozlenir.

Minede doku kaybi olabilir ya da olmayabilir.
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Skor 5: Dentin dokusunu da igeren kavite olusumu gozlenmektedir. Restorasyonlu
dislerde ise dis yiizeyi ile restorasyon arasindaki mesafe 0,5 mm’den fazladir ve

kavitasyonun dentin dokusuna ulastig1 goriliir.

Skor 6: Dentin dokusunu igeren kavitasyonun Yiizeyin yarisindan fazlasini kapladigi

goriliir. Kavite pulpaya ulasmis olabilir.

ICDAS ile iligkili olarak 2012 yilinda Uluslararas1 Ciiriik Siniflandirilmas: ve
Tedavi Sistemi (The International Caries Classification and Management System-
ICCMS) isimli sistem gelistirilmistir. Baglangicta hastanin degerlendirilmesi, ¢iiriik
lezyonlarmin tespiti ile aktivite ve risk degerlendirilmesi, tiim tedaviler ve koruyucu

uygulamalar bu sistemde bir araya getirilmektedir (Pitts ve ark., 2013).
4.1.5. PUFA indeksi

PUFA tedavi edilmemis cliriiklerin sonucunda meydana gelen agiz durumunu
degerlendirmek i¢in kullanilan bir indekstir. PUFA Indeksi DMF Indeksinden farkli
olarak pulpa dokusunun c¢iiriik kavitesine dahil olup olmadigini, kok kirigr varligini,
fistiil veya apse gelisimini ve {ilserasyon varligin1 degerlendirir. Degerlendirme gozle
yapilmaktadir ve her dis i¢in bir skor yer almaktadir. Indekste biiyiik harfler daimi
disler i¢in, kiiciik harfler siit digleri i¢in kullanilmaktadir.

PUFA/pufa sisteminde kodlar (Monse ve ark., 2010):

P/p: Pulpa odasinda gbzle goriiniir bicimde ekspoz mevcuttur veya disin kuron kismi

sadece kok ylizeyi kalacak sekilde yikima ugramistir.

U/u: Ciiriik sebebiyle disin kuron kisminda meydana gelen keskin koseler veya kok
kismindaki keskin pargalar, agiz i¢i yumusak dokularda travmatik iilserler meydana

getirmistir.
F/f: Pulpa dokusu tutulumu nedeniyle disten kaynakl fistiil yolu varlig
Ala: Pulpa dokusu tutulumu nedeniyle disten kaynakli pily igeren sislik varlig:

Tedavi edilmemis ¢iiriiklerin PUFA oranm1 (PUFA+pufa)/(D+d)x100 formiilii ile
hesaplanir. Bu indeks tedavi edilmemis veya ihmal edilmis g¢iiriiklerin dnemini

gosterebilmek i¢in kullanilmaktadir.
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4.1.6. Evrensel gorsel skorlama sistemi (Universal Visual Scoring System-
UNIVISS)

Evrensel gorsel skorlama sisteminin gelisiminde klinik muayene ve ileri teshis
yontemlerinin kavitasyon gostermeyen ¢iiriik lezyonlarinin tespitinde yetersiz kalmasi
temel faktor olmustur (Angnes ve ark., 2005; Kiihnisch ve ark., 2009). Bu sistem eski
sistemlerde goriilebilen hatalar1 azaltmak ve ¢iiriik lezyonlarinin tespitinde

olusabilecek yeni ihtiyaglarin karsilanabilmesi amaciyla gelistirilmistir (Pitts, 2004).

Evrensel gorsel skorlama sisteminde ii¢c basamakta degerlendirme yapilmaktadir

(Kiihnisch ve ark., 2009):

1. Basamak: Ciiriik lezyonunun tespit edilebilmesi ve eger ¢iiriikk lezyonu gelismis

ise lezyonun siddetinin belirlenebilmesi amaciyla 6 skor kullanilmaktadar.
Skor F: Ciirtik lezyonunun baslangi¢ gorsel bulgulari
Skor E: Ciiriik lezyonu mevcudiyeti
Skor M: Lokalize mine yikiminin goriildiigii mikrokavite varligi
Skor D: Dentin dokusunun ¢iiriik lezyonundan etkilendigi durumlar
Skor L: Biiyiik kavitasyon varligt
Skor P: Pulpa dokusunun etkilendigi durumlar
2. Basamak: Renklenmeler dort skor altinda degerlendirilir.
Skor 1: Beyaz
Skor 2: Beyazims1 kahverengi
Skor 3: Koyu kahverengi
Skor 4: Grimsi translusent goriiniimii gostermektedir.

3. Basamak: Ciiriik lezyonunun aktivitesinin degerlendirildigi basmaktir. Diiz
yiizeyler ile pit ve fissiirler i¢in ayr1 ayr1 degerlendirme yapilir. Lezyonun tespit
edilme zamani ve hava ile kurutma sonrasi ylizeyde goriilen degisimler

degerlendirilmektedir.
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4.1.7. CAST (Caries Assessment Spectrum and Treatment) indeksi

DSO kriterlerindeki eksiklikler sonucunda ¢iiriik lezyonunun degerlendirilmesi ve
tedavi kriterlerini iceren bir sistem gelistirilmistir. CAST ad1 verilen bu sistem ¢liriigiin
tim stlirecini icermektedir. Sistemde; saglikli dis, mine c¢iiriigli, kavitasyonlu ve
kavitasyonsuz dentin ¢lirigli, daha ileri diizeyde pulpanin etkilendigi durumlar ve dis
nedeniyle ¢ekilmis disler yer almaktadir. Ayrica bu sistemde koruyucu uygulamalar
ve restorasyonlar skorlanmaktadir. Diger ciiriik degerlendirme sistemlerinden farkli
olarak CAST Indeksinde restore edilmis bir dis saglikli olarak kabul edilir ve skorlama
tablosunda ilk siralarda yer alir (Frencken ve ark., 2011).

CAST Iindeksinde giiriik lezyonlarmin degerlendirilmesi ve tedavi edilmeyen
dentin ciiriigiiniin neden oldugu klinik tablo bir arada degerlendirilebildigi i¢in, DSO
kriterlerinin ve ICDAS-II sisteminin PUFA kriterleri ile desteklenmesi ihtiyaci ortadan
kalkmaktadir (Frencken ve ark., 2011).

4.1.8. SCI indeksi (Specific Caries Index)

2006 yilinda gelistirilen bu indeks, DMFS Indeksi ile birlikte kullanildiginda
bireylerin tedavi edilmemis c¢iirlik durumu ile ilgili bilgi veren bir sistem olarak
planlanmistir (Acharya, 2006). Bu sistem giiriik prevalansi degerlendirilirken ayni

zamanda ¢liriigiin tipi ve lokalizasyonunun da belirlenmesine yardimc1 olmaktadir.
SCI indeksinde kullanilan skorlar (Acharya, 2006):
Skor 0: Ciiriik lezyonu mevcut degil

Skor 1: Posterior dislerin okliizal yiizeyleri ile bukkal pit ve fissiirlerinde ¢iiriik

lezyonu var. Anterion dislerin lingual veya palatinal pitlerinde ¢iiriik lezyonu var.
Skor 2: Posterior dislerin ara yiizlerinde ¢iiriik lezyonu var.

Skor 3: Anterior dislerin kesici kenarlarini icermeyen ara yiiz ¢iiriik lezyonu var.
Skor 4: Anterior dislerin kesici kenarlarini i¢eren ara yiiz ciiriik lezyonu var.
Skor 5: Servikal bolgede g¢iiriik lezyonu var.

Skor 6: Posterior dislerin tiiberkiil tepeleri ile anterior dislerin kesici kenarlarinda

cliriik lezyonu var.
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Skor 6A: Cekim endikasyonu olan biiyiik bir ¢iiriikk lezyonu ya da kalmis bir kok

varligi.

Bireylere ait SCI skoru, her bir dis igin belirlenen SCI Indeks skorunun toplanmasi
ile elde edilir ve bu skor 0-192 arasinda degisebilmektedir. Kok ¢iiriiklerinin bu

sistemde degerlendirilmemesi indeksin limitasyonudur (Acharya, 2006).
4.1.9. SIC indeksi (Significant Caries Index)

DMFT Indeksi ile birlikte kullanilan bu sistemin amaci, diisik DMFT
ortalamasina sahip goriinen toplumlarda yliksek DMFT degerine sahip bireylerin
olduguna dikkat cekilebilmesinin saglanmasidir. Ozellikle gelismis iilkelerde sadece
ortalama DMFT degerine bakilarak ¢iiriik durumunun tiim toplumda kontrol altinda
oldugu yoniindeki yanlis sonuglarin engellenmesini saglamaktadir. Bu sistem DMF
Indeksi ile birlikte kullamldig1 i¢in, DMF Indeksinin sahip oldugu limitasyonlar bu
sistemde de gecerlidir (Bratthall, 2000).

Incelenen toplulukta yer alan bireyler DMFT degerine gore siralandiginda en
yiiksek degere sahip 1/3” liik grubun ortalama DMFT degeri SIC Indeksi degerini
gostermektedir (Bratthall, 2000).

4.1.10. ADA CCS sistemi (American Dental Association Caries Classification

System)

2008 yilinda Amerikan Dis Hekimligi Dernegi (ADA) klinik pratik uygulamalara
uygun, kolay Ogrenilebilecek bir smiflandirma tanimlamistir (Garvin, 2008). Bu
simiflandirma, kavitasyonlu ve kavitasyonsuz ¢iiriik lezyonlariin klinik goriintimleri
ile lezyonun aktivitesi hakkinda bilgi vermektedir. Ancak sistemde herhangi bir tedavi
yaklasimi onerilmemektedir. Muayene edilen dis yiizeyleri ciiriik lezyonu agisindan
degerlendirildiginde saglam yiizey, baslangi¢ ¢iiriik lezyonu, orta seviyede ¢iiriik
lezyonu, ileri diizeyde ¢iiriik lezyonu olarak, cliriglin aktivitesi acisindan
degerlendirildiginde aktif veya inaktif/durmus c¢iiriik olarak smiflandirilmaktadir

(Young ve ark., 2015).
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Dis ylizeyleri bu sistemde ¢lirik lezyonu acisindan su  sekilde

degerlendirilmektedir (Young ve ark., 2015):

Saglam yiizey: Goriilebilen bir ¢iirtik lezyonu mevcut degildir. Disler normal renkte
ve translusensidedir ya da diste ¢iiriik lezyonu bulunmayan bir restorasyon/ortiicii

mevcuttur.

Baslangic ciiriik lezyonu: Dis 1slakken gozle goriilemeyen, kurutuldugunda fark
edilebilen ciiriik lezyonu mevcuttur. Klinik olarak beyaz veya kahverengi renk

degisikligi vardir.

Orta diizeyde ciiriik lezyonu: Diiz yiizeyler ile pit ve fissiirlerde gozle goriilebilir
mine kayb1 veya kok yiizeyinde sement/dentin kaybini igeren ¢iiriik lezyonlaridir.
Renklesmis pit ve fissiirlerde dentinin rengi mine dokusunun altindan gri goélge

seklinde yansiyabilir.

fleri diizeyde ciiriik lezyonu: Mine ve dentin dokusunu igeren kavitasyon meydana
gelmis ¢iirlik lezyonlar1 bu kategoride siniflandirilmaktadir. Kavitasyon igeren bu

lezyonlar bir restorasyon veya ortiicii ile iliski olabilir.
4.2. Fluor

Fluor (F), halojenler grubundan atom numarast 9 ve atom agirhigi 19 olan,
elektronegativitesi yiiksek, oldukca reaktif bir elementtir (Whitford, 1990; Burt ve
ark., 1996; Fawell ve ark., 2006).

Joseph Henry Moissan isimli Fransiz kimyager tarafindan 1886” da bulunan fluor
elementi korozif, mat yesilimsi-sar1 renkte bir gazdir. Oldukga reaktif bir gaz olan fluor
dogada serbest halde bulunmaz. Bilinen en reaktif elementlerden olup, oksijen ve asal
gazlar haricinde diger tiim elementlerle bilesik olusturur. Fluor; hava, su, kaya, toprak,

bitki ve hayvanlarda bulunur (Fejerskov ve ark., 1994; Burt ve ark., 1996).
4.2.1. F elementinin dogada bulunusu

Yerkiirenin her yerinde mevcut olan F elementi yer kabugundaki elementlerin %
0,065’ ini olusturur (Burt ve ark., 1996; Fawell ve ark., 2006). Yeryiizii kabugunun
yaklagik 0,3 g/kg’ i1 olusturan F, dogada su, toprak, hava, bitki ve hayvansal
dokularda farkli bilesik ve miktarlarda bulunur (Harrison, 2005; Fawell ve ark., 2006;
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Maheshwari, 2006). Dogal yollarla sulara karisan F iyonu, yerkabugunun yapisinda
genelde fluorapatit (CaioF2(POa)s), kriyolit (NazAlFs) ve florspar (CaF.) bilesikleri
olarak bulunur. Yiizey sularindaki F miktar1 genellikle 0,01-0,3 mg/l diizeyindeyken,
yer alt1 sularindaki F diizeyi, kayalarin yapisit ve F bilesiklerine sahip minerallerin
ortamda olup olmamasina bagli olarak 20-53 mg/I’ ye kadar cikabilir. Deniz
sularindaki F miktar1 1,2-1,5 mg/l araliginda degismektedir (Agalakova ve Gusev,
2012).

Yeralt1 sularindaki fluorun dogal kaynaklart ¢esitli yapidaki kayalar ve volkanik
aktivitedir. Bu nedenle yeralt1 sularindaki F miktar1 toprak ve kayalarin porozite ve
asiditesine, sicakliga ve kimyasal elementlerin hareketine baglidir (Guan ve ark., 1998;
Doull ve ark., 2006). Volkanik aktiviteye nedeniyle sicak sularin F miktar
artmaktadir. Volkanik ve endiistriyel bdlgelerde yer alan su kaynaklarinin F icerigi
oldukca ytiksektir. Bu bolgelerde F miktar1 30-50 mg/l’ ye kadar yiikselebilmektedir
(D'Alessandro, 2006; Fawell ve ark., 2006). F, atmosferde az miktarda bulunmakla
birlikte atmosfere ¢esitli kaynaklardan gelir. Bu kaynaklar arasinda volkanik gazlar, F
iceren minerallerin sanayide islenmesi ve endistriyel islemler sayilabilir (Luo ve ark.,
2012). Fabrika ¢evreleri ile F ile iligkili endiistri bolgelerinde (aliiminyum, fosforlu
giibre fabrikalar1) havadaki F miktar1 ¢ok daha fazladir (Fidanci ve ark., 1998; Fawell
ve ark., 2006).

4.2.2. Endemik fluorozis bolgeleri
4.2.2.1. Diinyadaki endemik fluorozis bolgeleri

Diinya iizerinde degisik bolgelerde icme sularindaki F miktar: iilkeden iilkeye
farklilik gostermektedir (Doull ve ark., 2006; Mascarenhas ve Mashabi, 2008;
Viswanathan ve ark., 2009). Sulardaki yiiksek F orani, diinyanin gesitli bolgelerinde
dental/iskeletsel fluorozise sebep olarak bir toplum sagligi sorunu olusturur. Diinya
Saglik Orgiitii (DSO), 1994° de igme sularindaki F diizeyini 0,5-1 mg/I olarak énermis,
sonrasinda st smirt 1,5 mg/l’ ye yiikseltmistir. Bu sinira gore diinyada yiiksek F
igerigine sahip bolgeler Arjantin, Dogu Afrika, Kuzey Tayland, Libya, Hindistan,
Cezayir, Sudan, Kenya, Afganistan, Tanzanya, Tiirkiye, Irak, iran, Suriye, Pakistan,
Mogolistan, Meksika, Misir ve Cin olarak bildirilmistir (Garg ve Malik, 2004; Tekle-
Haimanot ve ark., 2006).
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4.2.2.2. Tiirkiye’ deki endemik fluorozis bolgeleri

Diinya Saglik Orgiitii basta olmak iizere yapilan ¢alismalar Tiirkiye’ de bazi
bolgelerin insan ve hayvanlar i¢gin endemik fluorozis ag¢isindan risk tasidigini
gostermektedir (Atabey, 2005; Oruc, 2008; Orug, 2005; Varol, 2008).

Fluorozis gelisiminde toprak yapisinmn etkili oldugu bilinmektedir. Ulkemizde
endemik fluorozis saptanan bolgeler genelde volkanik veya F rezervleri bulunan

yoreler ile sanayi kuruluslarinin gevresinde yer almaktadir (Fidanci ve ark., 1998).

Bugiine kadar yapilan caligmalarda iilkemizde tespit edilen endemik fluorozis
bolgeleri; Isparta, Kirsehir, Samsun-Vezirkoprii, Edirne-Habiller Koy, Elazig, Van-
Muradiye-Asagiyilanli ve Gokcekaynak Koyi, Eskisehir-Beylikova-Kizilcadren
Koyii, Kayseri-incesu, Usak-Esme-Giillii Koyii, Nevsehir (Urgiip, Avanos ve
Hacibektasg), Konya-Seydisehir, Aydin-Buharkent, Mugla-Yatagan, Van-Caldiran,
Agri-Dogubeyazit’ tir (Oruc, 2008; Orug, 2005; Varol, 2008).

Ulkemiz sularmda Ergun ve ark. Van ve Agr1’ da 0,2-17 ppm, Sendil ve ark. Agr
Dogubeyazit’ da, 10,26-12,54 ppm ve Van-Muradiye’ de 5,70-15,20 ppm, Orug Agr1-
Dogubeyazit’ da 6,5-12,5 ppm ve Van-Caldiran’ da 2,0-7,5 ppm, Fidanci ve ark.
Kizilcadren’ deki sularda 4,6-9,2 ppm, yine Fidanci ve ark. Beylikova/ Kizilcadren’de
4,81+0,14 ppm, Kanam/Bayindir’ da 2,6+0,74 ppm diizeyinde F tespit etmislerdir
(Ozdemir, 2002).

Dogubeyazit ilge ve koyleri: Bu yorede yapilan arastirmalarda bazi kaynak
sularinda 5,0-12,5 ppm F bulundugu belirlenmistir. F agisindan zengin sulari, 6zellikle
dis ve kemiklerin olusum déneminde igen insan ve hayvanlarda kronik F zehirlenmesi

oldugu ¢esitli arastirmacilar tarafindan bildirilmistir.

Tendiirek volkani kuzey ve gilineyindeki endemik yorelerden alinan su, toprak, bitki,
insan ve koyun idrarlarinda normalin {izerinde F bulundugu tespit edilmistir (Oruc,

2008; Orug, 2005).

Van- Caldiran: Tendiirek volkaninin dogu ve giineyinde kimi kaynak sularinda
2,0-15,2 ppm arasinda F bulundugu ve bu sulari tiiketen insan ve hayvanlarda dis ve

kemiklerde bozukluklar oldugu bildirilmistir (Oruc, 2008; Orug, 2005).
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Isparta kent merkezi: icme sularindaki yiiksek dozda F’ e (2,0-6,2 ppm) bagh
olarak ortaya ¢ikan fluorozisli dis minesi ilk defa Isparta’ da 1950’ li yillarda tespit
edilmis, bu konuda ¢ok sayida arastirmalar yapilmis ve Andik kaynaklarindan kent
merkezine getirilen F agisindan zengin sularin Egirdir Go6li’ nden pompayla kente
gonderilen sularla seyreltilerek (0,7 ppm) sebekeye verilmesi Onerilmis ve 1995
yilinda kent merkezine su verilmeye baslanmistir. Andik Kaynaklarinda ve Golciik
Krater Goli sularindaki F kokeninin bolgedeki volkanik kayaclarla iligkili oldugu
kabul edilmistir (Oruc, 2008; Orug, 2005).

Eskisehir-Beylikova-Kizilcaéren koyii: Bu koyde yapilan calismada igme
suyundaki yiiksek F diizeyi (3,8-7,5 ppm) nedeniyle kdy halkinin % 45’ inde ileri
diizeyde iskeletsel fluorozis, % 74’ {inde ise dental fluorozis belirlenmistir. Ayrica
toprak, bitki ve koyun idrar drneklerinde yiliksek diizeyde F saptanmigtir. Diinyanin
ikinci zenginlikteki toryum madenine sahip yorede F kokeninin ¢evredeki kayaglar
icerisinde bulunan florspar (CaF2) minerali ile iligkili oldugu belirlenmis ve yaklasik

10 y1l 6nce koye saglikli su getirilmistir (Oruc, 2008; Orug, 2005).

Usak-Esme-Giillii koyli: Bu koyde de yapilan incelemede kullanilan i¢gme
sularinda 0,7-2,2 ppm F bulundugu ve bu kdyde dogup bu sular siirekli olarak icen
10-30 yas grubundaki insanlarin % 80’ inde dental fluorozis goriilmiistiir (Oruc, 2008;
Orug, 2005).

4.2.3. F alim kaynaklan
4.2.3.1. icme sular

Igme suyu canlilar igin énemli bir F alim kaynagidir (Fincham ve ark., 1999;
Doull ve ark., 2006; Fawell ve ark., 2006). Ulusal ve uluslararasi standartlara gore
igme suyunda bulunmasi gereken F miktar1 0,5-1,5 mg/l degerleri arasinda olmalidir.
Icme sularindaki F miktar1 1,5 mg/l’ nin iizerine ¢iktig1 durumlarda ise fluorozis

meydana gelebilir (WHO, 2006).

F hem ylizey hem de yeralti sularinda mevcuttur. Yeralti sularindaki F
konsantrasyonu suyun kaynaklandigi bélgenin jeolojik, kimyasal ve fiziksel
ozellikleri, topragin igerigi, pH’ s1 gibi faktorlere bagl olarak farklilik gdstermektedir
(Harrison, 2005; Mascarenhas ve Mashabi, 2008; Mandinic ve ark., 2010; Edmunds
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ve Smedley, 2013). Su kaynaklarindaki F konsantrasyonu, 0,7 ppm ve daha yiiksek
olan bolgelerde, igme suyu, baslica F kaynagi olmaktadir. Sulardaki F iyonunun
kaynagi1 dogal formasyonlardan olabilecegi gibi endiistrilerin atik su desarjlarindan da
kaynaklanabilmektedir (Fincham ve ark., 1999; Ando ve ark., 2001; Fawell ve ark.,
2006; Richter ve ark., 2011).

Toplum bazli bir uygulama olarak sulara 1 ppm seviyesinde F katilmasinin ¢iiriik
prevalansimin azaltilmasinda etkili oldugu gosterilmis, ancak daha sonra DSO F’ in
kiimilatif etkisini Onlemek i¢in igme suyu F konsantrasyonunun 0,5 ppm de
tutulmasini &nermistir (Brambilla, 2001). igme suyu F konsantrasyonu ile dental
fluorozis arasinda pozitif bir iligkinin varligi kabul edilmektedir (Wang ve ark., 2004;
Maheshwari, 2006; Shitumbanuma ve ark., 2007; Mascarenhas ve Mashabi, 2008;
Mandinic ve ark., 2010). igme sularina F eklenen bolgelerde, igme suyu yoluyla F’ in
besin zincirine katilmasi nedeniyle de dental fluorozis olusma olasiligi artmaktadir.
Ciiriik oraninin azalmasiyla birlikte dental fluorozis goriilme sikliginin artmasi, igme

sularina F katilmasinin yeniden gézden gegirilmesini saglamistir (Toumba ve ark.,

2009).
4.2.3.2. Diger F alim kaynaklar

Yasayan biitlin canlilar dogal ya da yapay kaynaklar yoluyla F’ ¢ maruz kalirlar
(Burt ve ark., 1996; Fawell ve ark., 2006). F, organizmaya temel olarak sindirim ve
solunum yolu ile alinir. Organizma i¢in diyetle alinan F’ in temel kaynagi su ve
iceceklerdir (Fawell ve ark., 2006). Yiyeceklerdeki F konsantrasyonlar1 pek g¢ok
arastirmada bildirildigi gibi genelde diisiik miktardadir. Normal kosullarda beslenme
ile 1-4 mg/giin diizeyinde alinmaktadir (Baysal, 1999; Fawell ve ark., 2006). F igme
sularinda dogal olarak veya sonradan eklenerek, yiyeceklerde ve dental materyallerde
cesitli konsantrasyonlarda bulunur. Meyve sularinin ve bazi kat1 besinlerin tiiketimi,
F’ 11 dis macunlar ve diger F’ 1i dis bakim {irtinlerinin kullanim1 bireyin giinliik F
alimina katkida bulunmaktadir (Dhar ve Bhatnagar, 2009). F pek ¢ok dis macunu ve
diger dis hekimliginde kullanilan preparatlar icinde mevcuttur (Martinez-Mier ve ark.,
2003; Yadav ve ark., 2007; Levy ve ark., 2010).
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Deniz suyu 1,2-1,5 mg/l aras1 F igermektedir (Agalakova ve Gusev, 2012).
Bundan dolay1 balik ve diger deniz iiriinleri F agisindan zengin kaynaklardir. Gidalar

arasinda en fazla F iyonu balikta bulunur (Fawell ve ark., 2006).

F, bitkilerde organik ve inorganik bilesikler halinde olup, en fazla c¢ay
yapraklarindadir (Wong ve ark., 2003; Yi ve Cao, 2008; Agalakova ve Gusev, 2012).
Cay agaclari, toprak ve havadan absorbe ettikleri F’ i yapilarinda biriktirirler. Yapilan
caligmalara gore siyah ¢ay yapraklarindaki F miktar1 23,6-385 mg/kg (Cin), 322-423
mg/kg (Hong Kong), 340 mg/kg (Polonya), 87,6- 289,2 mg/kg (Tiirkiye) ve 20 mg/kg
(fran)’ dir. Yesil ¢ay yapraklarindaki F miktari ise 550,0 mg/kg (Cin), 217-336 mg/kg
(Hong Kong) ve 71,11- 180,16 mg/kg (Japonya)’ dir (Yi ve Cao, 2008).

Diger F kaynaklar olarak, F’ li dis macunlari, agiz gargaralari, F tabletleri, F
damlalari, F’ li sularla sulanan sebze, meyveler ve bu sularla hazirlanmis yiyecek,
igecek, meyve sulari olarak siralanabilir (Martinez-Mier ve ark., 2003; Warren ve ark.,
2009). Ayrica siite, tuza ve bebek mamalarina katilmasi gibi yollarla da F alinmaktadir

(Fawell ve ark., 2006; Levy ve ark., 2010; Berg ve ark., 2011).

Uretim sirasinda, F* li sularin kullanilmasi, meyve, sebze ve corba tiirii gidalarin
F konsantrasyonunu yiikseltmektedir. Mamalarin mineral icerikleri de, giinliik F alim
miktarmi etkilemektedir. F konsantrasyonu, protein bazli mamalarda, siit bazli
mamalara oranla daha yiiksektir. Mama ile beslenen bebeklerin F alimi, sadece siit ile
beslenen bebeklerden daha fazladir. Bebeklerde doz asiminin Onlenmesi igin,

mamalarin F konsantrasyonu diigiik sular ile hazirlanmasi onerilmektedir (Dean ve

ark., 1942).

3 yas altt donemde yapilan F takviyeleri sonrasinda dental fluorozis
goriilebilmektedir (Do ve ark., 2012). 6 yas alt1 cocuklarda giinlikk F alim kaynaklari

igcme suyu, mesrubatlar, kat1 gidalar ve yutulan dis macunlaridir.
4.2.4. F metabolizmasi

F, biyokimyasal dongiide yer almasi nedeniyle organizma i¢in Onemli bir
elementtir (Whitford, 1994; Fawell ve ark., 2006). F’ in viicuda girisi genellikle
sindirim sistemi yoluyla bagirsaklardan gergeklesir. F bilesikleri insan ve hayvan

gastrointestinal sistemden hizli ve etkili bir sekilde emilir.
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F’ in bagirsaklardan emilimi basit difiizyonla gerceklesir. F alimindan kisa bir
stire sonra kan F diizeyi hizli bir sekilde yiikselmeye baslar ve 30-60 dakika i¢inde pik
plazma seviyesine ulasir. F’ in dogada bilesikler halinde bulunmasi nedeni ile serbest
radikal formunda sindirimi s6z konusu degildir. Yiyeceklerle birlikte sodyum F
formunda alinan F’ in emilimi gecikir ancak viicuda aliman toplam F miktarin
degistirmez. F’ in kanda izlenmesi ile birlikte, F’ in emilim hiz1 ile ilgili fikir
yiiriitiilebilir. Coziinebilen oral sodyum F alimini takiben, F’ in %90’ dan fazlasi
duedonum ve iist jejunumdan basit diffiizyon ile absorbe edilir. ince barsak ¢cok daha
fazla absorbsiyon kapasitesine sahiptir. Intestinal absorbsiyon mekanizmasi ve
absorbsiyon orani gastrik asiditeye ve kismen de F’ in ¢6ziinebilirligine bagl olarak
artar. Mide liimeninin asidik ortamina giren F ¢ogunlukla iyonik forma doniiserek
gastrik mukozadan geger (Whitford, 1994; Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Whitford,
2011).

Magnezyum, kalsiyum ve aliiminyum ile birlikte F alimi1 intestinal absorbsiyon
miktarin1 azaltmaktadir. Oral yoldan alman F’ in biyoyararlanim diizeyi beraber
alindig1 gidalar ile yakindan alakalidir. F bilesigi a¢ karnina alindiginda plazma pik
konsantrasyonuna 30 dakika i¢inde, yemekten 15 dakika sonra alindiginda 1 saat sonra
ulagir. Gidalar ile alindiginda plazma pik siiresi ile birlikte plazma pik konsantrasyonu

da azalarak etkilenir (Whitford, 1994; Burt ve ark., 1996; Browne ve ark., 2005).

F metabolizmas1 absorbsiyon, dagilim ve eliminasyon asamalarimi igerir. F
bilesikleri, oral yolla alindiktan sonra gastrointestinal sistemden hizla absorbe olarak
tiim organizmaya dagilmak iizere plazmaya taginir. Plazmada bulunan F hem sert hem
de yumusak dokulara dagilirken, bu dokulardan da plazmaya F gecisi de soz
konusudur. F’ in plazmadan eliminasyonu ise temel olarak bobrekler yolu ile
olmaktadir (Burt ve ark., 1996; Browne ve ark., 2005; Dhar ve Bhatnagar, 2009;
Buzalaf ve Whitford, 2011).

Zamana gore F egrisi incelendiginde ise F farmakokinetigine ait 3 ayn faz

tanimlanmaktadir:

1. Ani ytikselis
2. Yaklasik bir saat civarinda meydana gelen diisiis

3. Sonrasinda F diizeyinde yavaslayan azalma
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Bu 3 faz ayn1 zamanda F’ in oral yol ile alindiktan sonraki absorbsiyon, dagilim
ve eliminasyonunu ifade eder ve farmakokinetik modeli olusturur. F metabolizmasinin

absorbsiyon ve dagilim asamasi oldukga hizlidir fakat eliminasyonu olduk¢a yavagtir

(Whitford, 1994; Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Whitford, 2011).
4.2.4.1. Plazmada F

F bilesiginin, fiziksel, kimyasal 6zellikleri ve ¢oziiniirliigiine gére organizmaya
alman F, farkli miktarlarda absorbe edilir ve sistemik dolasima katilarak viicuda
dagilir. F, plazmada iyonik ve non-iyonik olmak iizere iki temel formda bulunur
(Agalakova ve Gusev, 2011). Iyonik ve non-iyonik formlardaki F’ in tamamina total
plazma F denir. Kanda, organik ya da inorganik F iyonu, plazma ve kan hiicreleri
arasinda dagilim gostermektedir. Saglikli bireylerde, igme suyu F konsantrasyonlari
ile plazma konsantrasyonlari arasinda korelasyon bulunmaktadir. F plazmada pM/1
olarak bulunurken igme suyunda mg/l olarak tespit edilir. Oral yoldan F alimindan
sonraki birkag dakika igerisinde, plazma F degerleri artmakta ve 20-60 dakika
icerisinde en yiikksek degerine ulasmaktadir. Plazma F diizeyleri ¢ok cesitli
faktorlerden de etkilenmektedir. Bunlar arasinda alinan F miktar1, F absorbsiyonu ve
plazmada dagilim hacmi, kemik gelisiminin agamasi, kemik ¢oziiniirliigii, iyonun
bobrekler ve iskelet sisteminden eliminasyonu sayilabilir. Oral yoldan alinan F,
plazmadan dagilarak kemik ve dis gibi kalsifiye dokulara geger ve hizla birikir. Plazma
F konsantrasyonu, kemik havuzundan gelen F miktar1 ile de etkilenebilmektedir.
Plazmada tespit edilen F degerleri viicuda alinan toplam F’ in miktariyla ilgilidir. F’
in dokularda mevcut olan miktar1 homeostaz ile belirlenmemektedir. icme sularinda
<0,1 ppm gibi diisiik degerlerde F igeren bdlgelerde ortalama plazma F diizeyinin 0,4
umol/l (7,5 pg/l) oldugu tespit edilmistir. Igme sularindaki oran 0,9-1,0 ppm oldugu
zaman plazma diizeyinin yaklagik 1 umol/l (19 pg/l) oldugu gozlenmistir. F* in
plazmadaki yarilanma 6mrii farkli bireylerde farkli siireler gdstermesine ragmen bu

slire 2-9 saat olarak kabul edilmektedir(Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Whitford, 2011).
4.2.4.2. F eliminasyonu

Sindirim ve solunum yolu ile viicuda alinan F viicuttan ter, feces, sag, tiikiirtik,
anne siitii ve idrar yolu ile atilir. En 6nemli atilim yolu idrardir. Alinan giinliik F

dozunun % 40-60’ 1 ortalama 5 saat i¢inde idrarla atilmaktadir.

23



Renal tiibiillere girdikten sonra F degisik konsantrasyonlarda tekrar emilerek
sistemik dolagima katilir, renal tiibiillerden tekrar absorbe edilen F miktari, pH ve renal
akisa bagl olarak % 10-90 oranlar1 arasinda degisiklik gostermektedir. Dolagim
sistemine katilmayan boliimii ise idrar yolu ile atilir. F atilmi diyetin igerigi ile
belirlenen iiriner pH ile iliskilidir (Whitford, 1994; Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve
Whitford, 2011).

4.2.5. Sert dokular iizerine F’ in etkisi
4.2.5.1. Dental fluorozis

Dental fluorozis, dislerin gelisimi asamasinda, optimal dozun iizerinde F alimina
bagli olarak, ameloblastlarda mine formasyonunun zarar gérmesi sonucu ortaya ¢ikan
bir tiir mine hipoplazisidir(Aoba ve Fejerskov, 2002; Mandinic ve ark., 2010),
(Richards ve ark., 1989; Mascarenhas, 2000; Vieira ve ark., 2005; Mascarenhas ve
Mashabi, 2008).

Asirt miktarda F alimina bagl olarak gelisen, dislerde tebesirimsi beyaz veya
kahverengi renklenmeler ve dis dokusu iizerinde farkli genislikte cukur alanlar
seklinde kendini gosteren dental fluorozis, dnemli estetik sorunlara yol agmaktadir

(DenBesten, 1999; Dawson, 2010; Mandinic ve ark., 2010; DenBesten ve Li, 2011).

F’ e baghh minede meydana gelen degisiklikler ilk defa Black ve Mackay
tarafindan 1916 yilinda tanimlanmistir. Mine yilizeyinde goriilen lekelenmelerin
bireylerin eser elementlere maruz kalmasi sonucu meydana gelebilecegini 6ne
sirmiiglerdir. 1931 yilinda yapilan bagimsiz bir¢ok laboratuvar calismasinda dis
yiizeylerinde lekelenmelerin goriildiigii bireylerin yasadigi bolgelerdeki igme
sularinda bulunan eser elementlerin miktarlar1 karsilastirilmistir ve igme sularinda

yiiksek oranda F tespit edilmistir (Burt ve ark., 1996).

Yapilan bu c¢aligmalar1 takiben Dean 1934 yilinda bir fluorozis indeksi
gelistirmistir. Dean ve arkadaglar1 1941 ve 1942 yillarinda yaptiklar1 epidemiyolojik
caligmalarda igme suyundaki optimal F miktari ile ilgili 6nerilen doz ile sonuglanan
dental fluorozis derecesi ve igme suyundaki F miktar1 arasinda iliski oldugunu

bildirmislerdir (Dean ve ark., 1942).
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Dental fluorozisin, daha sicak iklim bolgelerinde yasayan bireylerde tiiketilen su
miktarinin fazla olmasina bagl yiiksek oranda F’ e maruz kalinmasi sonucu meydana

geldigi one stirilmistiir (Burt ve ark., 1996).

1980’ 1i yillarda i¢gme sularinda degisik seviyelerde F varliginda dental fluorozis
prevalansini tespit etmek amaciyla pek ¢ok epidemiyolojik ¢alisma yapilmistir. Bu
caligmalar ile 1940° 11 yillarda Dean ve arkadaslarimin yaptifi ¢alismalar
karsilastirildiginda hafif ve ¢ok hafif dental fluorozis gériilme sikligi artmistir (Dean
ve ark., 1942). Endemik olmayan bdlgelerdeki toplumlardaki bu artis merak
uyandirmistir. Yapilan aragtirmalarda F tiiketiminin 1940 yilindan bu yana i¢me
suyundaki F’ in disinda diger F alim kaynaklar1 nedeniyle de arttigi bildirilmistir.
Diger F kaynaklar1 olarak ¢ok erken dis macunu kullanimi, F tabletlerin kullanima,
uzun siireli bebek mamasi kullanimi tanimlanmistir (Kaminsky ve ark., 1990;
O'mullane, 1990; Burt ve ark., 1996; DenBesten, 1999; Buzalaf ve ark., 2004; Levy
ve ark., 2010).

Dental fluorozis, diinyanin gesitli bolgelerinde endemik olarak rastlanan ve
dislerde estetik problemlere yol agan bir olgudur. Son zamanlarda, F igerikli cesitli
yiyecek ve iceceklerin ve dis hekimliginde kullanilan F igerikli preparatlarin
kullanimindaki artisin da, pek cok iilkede dental fluorozis olgusunun daha sik
goriilmesine yol ag¢tig1 bildirilmektedir (Fejerskov ve ark., 1994; Burt ve ark., 1996;
DenBesten, 1999).

Dental fluorozis, esas olarak mineyi etkilemekte ve dis mine ve i¢ mine
tabakasinda hipomineralizasyon seklinde bir mineralizasyon bozuklugu meydana
gelmektedir. Asirt miktarda F alimi sonucu, mine yilizeyinde normal mineye gore daha
fazla porozite ile karakterize mine hipomineralizasyonudur. Hafif fluorozis
olgularinda minede beyaz opak bantlar s6z konusuyken, daha siddetli olgularda, mine
cukurcuklu ve kirilgan bir yap1 gosterir (Fejerskov ve ark.,1994; Burt ve ark., 1996;
DenBesten, 1999; Dawson, 2010; DenBesten ve Li, 2011). 2 yasindan kiiciik
cocuklarda F’ 1i dis macunu ile firgalamanin fluorozis prevalansi ve siddetinde artisa
neden oldugu bildirilmistir (Mascarenhas, 2000). Levy ve arkadaglari ¢ocuklarda
dogumdan 8 yasina kadar olan zamanin dental fluorozis olusumu agisindan en hassas

doénem oldugunu bildirmislerdir (Levy ve ark., 2010).
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Dental fluorozis siddeti alinan F dozuna ve disin etkilendigi donemdeki gelisim
evresine bagli olarak degiskenlik gosterir (Mascarenhas, 2000; Mascarenhas ve
Mashabi, 2008). Fluorozisli dislerde dis mine tabakasinda yiiksek miktarda F’ in
minenin en dista yer alan 200 um’ lik bdliimiinde mevcut oldugu belirtilmistir

(Fejerskov ve ark., 1994; Burt ve ark., 1996).

Ekstrand ve arkadaslar1 F yogunlugunun dislerin tiim alanlarinda ayni olmadigin
ve en fazla F yogunlugunun minenin dis mine tabakasinda yer aldigini, minenin
altindaki tabakalarinda ve mine-dentin sinirinda F yogunlugunun daha az oldugunu

gostermislerdir (Burt ve ark., 1996).
4.2.5.1.1. Dental fluorozisin klinik bulgular:

Fluorozisin klinik siddeti, alinan konsantrasyonu ile iligkili olarak degisir.
Fluorozisin en hafif tipinde, dis yiizeyi kurutuldugunda mine yiizeyinde horizontal
beyaz ¢izgiler goriiliir. Daha fazla etkilenen dislerde ise, ¢izgiler daha belirgin ve genis
bir yapiya doniigiir. Bu ¢izgiler nadiren birleserek grimsi veya opak beyaz, yamali ve
diizensiz alanlar olusur. Fluorozis siddeti arttik¢a, diizensiz opak alanlar birleserek, dis
yiizeyi tebesirimsi beyaz bir goriiniim alir. Agir vakalarda, mine yiizeyi korozyona
ugramis gibi goriinmektedir (Ermis ve ark., 2007; Buzalaf ve Levy, 2011). Fluorozisli
dislerde morfolojik yap1 anomalisinin bulunmamasina karsin, diglerin abrazyona kars1
direnci azaldigindan, bazen asinarak morfolojik yapilar1 degisebilmektedir. Fluorozisli
dislerde, organik yapi fazla oldugundan, siirme sonrasinda, disler renklenerek degisik

siddette sari-kahverengi renk degisikligi gozlenir (Burt ve ark., 1996).
4.2.5.1.2. Dental fluorozis siniflamasi

Giiniimiizde, Thylstrup-Fejerskov Indeksi (TFI), yiiksek oranda giivenilirligi ve
Dean Indeksine gore ¢ok daha yiiksek olan duyarliligi sebebiyle ¢ok sik kullanilan
fluorozis indeksidir (Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Levy, 2011).

Dean indeksi

Dean’ in 1934 yilinda, bireyleri 0’ dan (normal), 4’ e (siddetli) kadar farkl
derecelerde farkli kategorilerde siniflandirdigi fluorozis indeksidir. Bu indeks daha
sonralart modifiye edilmis olup, Dean’ in 1liml1 dental fluorozis formlarinda tiim dis

yiizeyinin etkilendigini gozardi ettigi, ‘cok hafif” ve ‘orta’ fluorozis derecelerini
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etkilenen dis yiizeylerine dayanarak yaptigi ve Dean’ in ‘siipheli’ fluorozis derecesinin
karigikliga yol acabilecegi seklinde elestiriler almistir. Bu nedenle indeks ‘a¢ik ve net

degil’, ‘yeterince hassas degil’ seklinde nitelendirilmistir.
Dental fluorozisin Dean indeksine gére siniflandirilmas:

o Normal (0)- Mine translusent tipik yapisindadir. Yiizey diiz, parlak, soluk
kremsi beyaz renkte.

o Siipheli (0.5)- Mine normal translusent goriintiisiinden biraz degismistir, yer
yer birkag beyaz leke goriilebilir. Bu skor mineye normal goriintiisiinden siiphe edilirse
verilir.

o Cok hafif (1)- Dis boyunca yayilmis kii¢iik opak kar beyazi bolgeler ve disin
%25’ inden az alan kapliyor. Bu genellikle premolarlarin ve ikinci azilarin tiiberkiil
tepelerinde goriilen beyaz opasiteler seklindedir.

o Hafif (2)- Beyaz mine opasiteleri ¢ok yogun degildir fakat disin %50’ sine
yakin alanini kaplar.

o Orta (3)- Tim dis yiizeyi etkilenmistir. Asinma sonucu ylizeyde atrizyonlar
vardir. Az miktarda kahverengi lekelenmeler goriiliir.

o Siddetli (4)- Eskiden az siddetli ve siddetli diye ayrilirdi. Tiim mine yiizeyi
etkilenmistir. En belirgin diagnostik isareti mine yiizeyinde ¢ukurcuklar olmasidir.

Kahverengi lekelenme yaygindir ve diste korozyona ugramis izlenimi vardir (Burt ve

ark., 1996; Buzalaf ve Levy, 2011).

Dean indeksi dental fluorozisin estetik goriiniimii iizerinde durmaktadir. Dean
Indeksinin, sularinda yiiksek F iceren (3 ppm ve iizeri) bolgelerdeki dental fluorozis
siddetinin farkli goriiniimlerini ayirmada basarili olmadigi ve yetersiz kaldigi
bildirilmektedir. F konsantrasyonunun yiiksek oldugu bolgelerde genis bir aralikta yer
alan fluorozis formlar1, Dean Indeksinde sadece iki kategoride, orta ve siddetli olarak

degerlendirilmektedir (Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Levy, 2011).
Thylstrup Fejerskov indeksi (TFI)

Thylstrup ve Fejerskov tarafindan, Dean’ in dental fluorozis indeksini modifiye
etmek ve genisletmek amaciyla 1978 yilinda gelistirilmistir. Yiiksek F oranlarina sahip

bolgeler i¢in daha hassas bir siniflama sistemi olusturmak amaglanmustir.
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Dental fluorozisin biyolojik etkilerine dayanmaktadir. Bu indekste bireyler
fluorozisin gozle inceleme derecesine gore histolojik gortintimleriyle iligkili olarak 10
kategoride siiflandirilmaktadir. Orijinal simmiflamada bukkal, okliizal ve lingual
yiizeyler incelenmektedir. TF Indeksinin Dean Indeksiyle karsilastirildiginda, ¢ok
daha hassas ve tekrar edilebilir oldugu rapor edilmistir. Dean’ in ‘siddetli’ kategorisi

bu indekste 5 kategoriye ayrilmaktadir (Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Levy, 2011).
Dental fluorozisin Thylstrup-Fejerskov indeksine gore smiflandirilmasi:

e TFO: Kurutulduktan sonra parlak, seffaf, normal mine goriinlimii.

e TFI: Dis yiizeyi boyunca devam eden ince beyaz opak ¢izgiler.

e TF2: Belirgin opak ¢izgiler, kesici kenarlar ve tiiberkiillerde karli tepe goriintiisii.

e TF3: Dis yiizeyinde yaygin opak bulut formunda sahalar

e TF4: Tim dis ylizeyinde belirgin opasiteler.

e TFS5: Tim yilizeyde opak, minenin lokal kaybina bagli 2 mm’ den kiiciik
¢ukurcuklar

e TF6: Cukurcuklarin yiiksekligi 2 mm’ den az olan bantlar seklinde birlesmesi.

e TF7: En distaki minenin kayb1 ve yiizeyin yariya yakininin etkilenmesi.

e TF8: Yiizeyin yarisindan fazlasinin mine kaybi. Kalan saglam mine opaktir.

e TF9: Digtaki minenin biiyiik oranda kayb1 ve disin bozuk anatomik sekli.
Dis Yiizey Fluorozis indeksi (Tooth Surface Fluorosis Index-TSIF)

1984’ de Horowitz tarafindan ortaya konulan bu sistemde, restore edilmemis her
dis yiizeyi i¢in boliimli bir deger verilmektedir. Muayene oncesinde dis ylizeyleri
kurutulmamaktadir. Bunun nedeni de dislerin dogal hallerinin degerlendirilmesidir.
On disler igin iki deger (labial ve lingual yiizeyler igin), arka disler igin de ii¢ deger
(bukkal, lingual ve okliizal yiizeyler i¢in) belirlenmistir. TSIF, yiizeye 6zel bir
fluorozis belirleme yontemi oldugu i¢in, toplumsal saglik etkilerini belirlemede daha
uygun oldugu distiniilmektedir. F seviyesinin ¢ok yiiksek oldugu bolgelerde, Dean
Indeksinin eksikligini gidermek amaciyla TSIF kullanilmaktadur.
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Bu nedenle TSIF’ nin, olguyu tanimlamak ig¢in estetigin temel alindig:
caligmalarda ve risk faktorlerinin tanimlandigi durumlar ile dislerin temizlenemeyip
kurutulamadigi1 durumlarda kullanilmasinin uygun olacag bildirilmistir (Fejerskov ve
ark., 1994; Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Levy, 2011).

Dental fluorozisin Dis Yiizey Fluorozis indeksine gére siniflandirilmast:

e TSIF 0: Minede dental fluorozis belirtisi gézlenmez.

e TSIF 1: Mine kesinlikle dental fluorozis bulgular1 gostermektedir. Goriilebilen
mine ylzeyinin 1/3’ iinden daha azinda beyaz renk degisikligi olmustur. Bu
fluorozis kategorisi sadece On dislerin kesici kenarlari ile arka dislerin kasp teperi
ile sinirlanmistir ve kar sapkasi olarak isimlendirilmistir.

e TSIF 2: Beyaz fluorozisli alan disin en az 1/3” linti ancak 2/3” liikk kisitmdan daha
azini etkilemistir.

e TSIF 3: Beyaz fluorozisli alan disin en az 2/3’ likk kismin1 etkilemistir.

e TSIF 4: Mine oOnceki fluorozis seviyeleri ile baglantili olarak agiktan koyuya
degisen kahverengi renklenme gosterir.

e TSIF 5: Mine yapisinda birbirinden ayr1 pitler mevcuttur. Pitler saglam mine yapisi
ile ¢cevrelenmislerdir ve siklikla renklenme gosterirler veya piti ¢cevreleyen mine
yapisindan renk farkliligi ile ayrilirlar.

e TSIF 6: Hem ayr pitler hem de boyanmis, bozulmamis mine yapisi var.

e TSIF 7: Mine ylizeyinde birlesen pitler mevcuttur. Mine yapisinda genis alanlarin
kayb1 ve dis anatomisinde degisiklik meydana gelebilir. Koyu kahverengi

renklesme genellikle mevcuttur.
Fluorozis Riski Indeksi (FRI)

Pendrys tarafindan analitik epidemiyolojik c¢alismalarda kullanilmak iizere
gelistirilmis bir indekstir. Yas ile iliskili F kaynaklarindan etkilenme ile dental
fluorozis gelisimi arasindaki iliskinin belirlenmesi amaglanmaktadir. Bu indekste
daimi dentisyonda mine ylizeyleri iki gelisimle iligkili yiizey bolgesi grubuna

boliinmiistiir.

Simif I’ e yasamin 1. yilinda olusuma baglama, Siniflama II’ ye ise yasamin 3-6.

yillar1 arasinda olusuma baslama dahil edilmistir.
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Yasamin 2. yilinda olusuma baslayan mine yiizeyleri iki smiflamaya da dahil
edilmemistir. Bu, iki siniflama grubuna dahil olan mine yiizeylerini birbirinden
tamamen ayirabilmek i¢in yapilmistir. FRI dental fluorozis igin risk faktorlerinin

belirlenmesinde kullanilmistir (Burt ve ark., 1996).
4.2.5.1.3. Dental fluorozis patogenezi

Uzun zamandan beri F’ in mine matriksinin kompozisyonunu degistirdigi ve
bunun sonucunda degismis kristal biiyiimesi oldugu diisiiniilmekteydi. Ultrastriiktiirel
caligmalar gostermistir ki F enjeksiyonlarinin arkasindan salgilanan matriks daha
amorf ve ¢izgilidir ve normal mine matriksiyle kiyaslandiginda daginik yerlesmis
kristaller ve artmus kristaller arasi bosluklari vardir. Daha siddetli vakalarda prizmatik
i¢ mine dokusunda prizmasiz mine bulunmaktadir. Bu bolgelerde F diizeyi yiikseldigi
icin prizmatik mine yogun olarak kesintiye ugramistir ve prizmasiz mine olusmustur.
F etkisi gectikten sonra prizmatik mine olugsmaya devam eder (Browne ve ark., 2005;
Zhang ve ark., 2006; Yan ve ark., 2007; Bronckers ve ark., 2009).

Fluorozisli salgisal matriksin biyokimyasal analizleri matriks proteinlerinin
iceriginde veya kalitesinde degisiklikler tanimlamamistir. Bundan baska organ
kiiltiirlerindeki isleve yonelik ¢alismalar gdstermistir ki fluorozisli matriks de mineral
olusturma kapasitesine sahiptir. Bunu F’ in uzaklastirilmasini takiben iyilesme ile
olusan minede in vivo olarak gormekteyiz. Plazmadan F klerensine benzer sekilde
kiiltiir ortamindaki F uzaklagmasi ameloblast yapisini restore eder ve fluorozisli

matriks iginde kristal olusumunun baslamasina izin verir.

Caligmalar gostermistir ki F amelogenin proteinlerine direkt olarak baglanmaz
fakat muhtemelen protein matriks i¢inde bulunan kalsiyuma baglanir. Reversibl olsa
dahi bu baglanti matriksin yonlendirdigi kristal biiylimesini degistirebilir. F diizeyi

diisiince F matriksdeki kalsiyuma baglanmaz ve normal kristal biiylimesi olusur.

Bircok ¢alisma F’ in matriks proteinlerinin ¢oziilmesini engelledigini ve kristal
biliyiimesini inhibe ettigini ileri siirmektedir ve asagidaki mekanizmalar One

stirtilmistiir:

1- F, matriks proteinlerinin degradasyonunu ameloblastlar tarafindan agiga ¢ikarilan

proteaz enzimlerini azaltarak diistirmektedir.
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2- F direkt olarak ekstraseliiler matriks igindeki proteaz aktivitesini etkilemekte ve
matriks degradasyonunu onlemektedir. Baz1 ¢aligmalar ise bu etkinin olmadigini
gostermistir.

3- F  matriks proteinlerine  baglanan mine  kristallerinin  adsorbsiyon
karakteristiklerini, ylizey alanini veya ylizey Ozelliklerini degistirmektedir. Bu
onlarin proteolitik degradasyonunu etkileyerek matriks retansiyonuna neden
olabilmektedir.

4- F proteaz aktivitesi i¢in gerekli olan ve mine sivisinda bulunan kalsiyum miktarini
distirmektedir.

5- F ameloblastlar tarafindan yonlendirilen matriksin endositozunu ve hiicre ici

degradasyonunu bozmaktadir.

Bu mekanizmalar, maturasyon safhasindaki ameloblastlarin sayisini diisiiriir ve
bu nedenle matriksin degrade olmasi, ortadan kalkmasi ve mineralizasyonun
tamamlanma kapasitesini azaltir. Bu faktorlerin her biri fluorozisin olusumu i¢in kanit
olarak gosterilmistir ancak mine gelisiminin bu bozuklugunun altinda yatan temel
molekiiler mekanizmanin hangisi oldugu belirsizligini korumaktadir (Burt ve ark.,
1996; Robinson ve ark., 2004; Lyaruu ve ark., 2006; Lyaruu ve ark., 2008; Bronckers
ve ark., 2009; Lyaruu ve ark., 2011).

Amelogenezde kalsiyum F’ in etkisinin yonlendirilmesi

Bir¢ok ¢alisma, F ile kalsiyum arasindaki dinamik iliskiye isaret eder ve kalsiyum

biyovarlig1 ile fluorozis arasinda bir iliski oldugunu iddia etmektedir.

Kalsiyumun sekresyon fazindaki ameloblastlar {izerine etkisinin iki tiirlii oldugu

ileri sturilmektedir.

1- Ameloblastlar tarafindan amelogeninlerin sentezlenmesi ve salgilanmasini yiiksek
amelogenin sentezinin yliksek kalsiyum miktar1 ile baglantili olmasiyla
diizenlemektedir.

2- Kalsiyum varlig1 ayrica depolanan mine tabakasindaki kristal biiyiime i¢in mineral

iyonlarimi saglamada hiicre igi kalsiyum gegisini arttirir.
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Bu verilerin 1s18inda amelogeninlerin mineralize olmamis fluorozisli matriks
olugmasina karsi korundugu ve F varliginda bile matriksin mineralize olmasini

sagladigr ileri sliriilmistir.

Bu gozlemler ile denilebilir ki kalsiyum ve onun matriks sekresyonu dahil
ameloblastlar tizerine etkisi F’ in temel mekanizmasi olabilir ve ayrica fluorozisli mine

olusumu kalsiyum, F’ e ve amelogenin arasindaki iliskilere bagli olabilir (Tanimoto

ve ark., 2008).

Kalsiyum ve amelogeninin F fizerine etkileri asil su sekilde agiklanabilir.
Fluorozisli matriksteki yeni kristaller olusmamasinin bir hipotezi baslangigtaki
mineralizasyonda hizla kalsiyum tliketimine bagli olarak ortamda kalsiyum
eksilmesidir. Sekresyon fazindaki ameloblastlarin yapist ortamdaki kalsiyum
miktarmin diigmesinden nispeten diisiik F’ li ortama gore daha az etkilenmektedir. Bu
bulgu sekrasyon safthasinda F’ in etkisine bagli lokal hipokalseminin daha etkin

oldugunu gostermektedir.

Diger bir hipotez ise amelogeninlerin koruyucu etkisini dikkate almaktadir.
Burada amelogeninler F’ e baglanir ve boylece kristallerdeki F’ in etkisini tamponlar.
Aslinda amelogeninler direkt olarak baglanmazlar. Bu etki sadece amelogenin

tarafindan yonlendirilmis kalsiyum baglanmasi ile olabilir.

Ugiincii bir hipotez de F* e bagli degisikliklerin énlenmesinde amelogeninin
koruyucu etkileridir. Burada da amelogeninler F’ in mine formasyonunun arttirdig:
bolgelerdeki pH’ 1 diizenler. Bu hipotezdeki temel nokta F’ in mineral birikimini direkt
etkileyerek ve yiiksek kalsiyum fosfat orani ile hidroksiapatit igindeki oktakalsiyum
fosfat hidrolizini ¢ogaltarak ortamdaki mine kristallerinin biiyiime oranini arttimasidir.
Bu proses sonucunda fazla miktarda proton iiretilir ve mine matriksinin tamponlama
kapasitesinin iizerine ¢ikilarak asidik bir matriks ortami olusturur ki bu da mine

olusumunda matriks hiicre etkilesim dinamiklerini tamamen degistirebilir (Browne ve
ark., 2005).

F’ in etkilerini diizenlemede amelogenin tamponlama etkisinin rolii

Apatit kristal olusumu sirasinda yogun miktarda protonlar olusur ve bu

protonlarin nétralize edilmesi gerekir.
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Eger amelogenin tamponlama sistemi (10 Ca*? + 6HPO42+2 H20 — Ca1o(PO4)s(OH)2
+ 8 H" ) ortamda yoksa veya satiire ise F’ e bagli pH diismesi amelogeninin {igiinciil
yapisini degistirecegi ve fonksiyonunu etkileyecegi diistiniilmektedir. Notral pH’ da
amelogeninler nano biyiikligiinde kiireler olusturur. Bunlar sekresyon fazinda
ozellikle kristal yiizeyleri kaplarlar ve kristaller arasini1 olusturan molekiiller seklinde
davranirlar. Amelogeninler tarafindan kaplanan bu segilmis bolgeler kristallerin
uzunlamasina biiyiimesini (C-aks1 boyunca) saglarlar ve lateral olarak kristallerin
birlesmesini 6nlerler. Bu nano kiirecikler pH 6 ile 8 arasindaki degisimlere asir1 derece
hassastir. Notral pH’ da biiyiik ¢okeltiler olustururlarken pH 6’ ya diislince kiigiik
pargalara ayirilirlar bu da matriks sivisini olusturur. Bu nedenle hipermineralizasyon
ve takip eden pH diismesinden sonra amelogeninin {iglincii yapis1 etkilenir ve
hipomineralizasyon olusur. Bu da sekresyon sathasindaki minenin F’ e bagh c¢ift

cevapli yapisinin ikinci pargasidir (Bronckers ve ark., 2009; Sharma ve ark., 2010).

Diistik diizeyde plazma F oldugu durumlarda sekresyon safhasindaki minenin
matriks dokusunda bu etkiler kiigiik olur ¢iinkii mineralizasyon bdlgesinde hipo ve
hipermineralize c¢izgileri olusturan giinlikk dongii azdir. Bu anlatilan model
ameloblastlarin neden erken ve ge¢ sekresyon doneminde F’ e daha hassas oldugunu
aciklayabilir. Erken sekresyon doneminde amelogenin sentezi minimaldir. Aprizmatik
mine olusur. Burada bir¢cok olgunlasmamis kiigiik boyutta kristal mevcuttur. F
varliginda bu nispeten biiylik mineralize alan daha fazla mineralize olur ve sonugta pH
daha hizli diiser. Ayni sekilde ge¢ sekresyon doneminde amelogeninler hidrolize
olurken F ve kalsiyum hizla poréz mineye diffiize olur. Kalsiyum ve F’ e inflizyonu
ge¢ donem sekresyon safhasindaki kristal olusumunu ayni sekilde hipermineralize
olmasma neden olabilir. Her iki safthada da diisiik amelogenin mikatar1 asiri

protonlarin tamponlanmasi i¢in uygun bir ortam degildir.
4.2.5.2. iskeletsel fluorozis

Kronik olarak uzun bir dénem yiiksek dozda F’ e maruz kalindig1 zaman ortaya
¢ikan siddetli kemik deformiteleri ile karakterize bir hastaliktir (Burt ve ark., 1996;
Varol ve Varol, 2010). F’ in uzun zaman dilimleri boyunca 6zellikle biiylime gelisim

dénemlerinde oral yol ile kronik olarak alimi, iskeletsel dokularda F tutulumuna ve
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patolojik kemik formasyonlarina yol acar (Fejerskov ve ark., 1994; Burt ve ark., 1996;
Buzalaf ve Levy, 2011).

Gelismekte olan mineralize dokulardaki F tutulumu intrauterin hayatta baglar.
Kemik yap1 meydana gelirken doku oldukca vaskiilerizedir ve F doku sivist ile olduk¢a
kolay tasinir. Fluorozisten en ¢ok etkilenen kemikler, hizli biiyiiyen, metabolik olarak
daha aktif olan kemiklerdir. Aktif kemik formasyon asamasi sirasinda kemik kristalleri

gelismektedir ve toplam F alim orani oldukga yiiksektir (Tamer ve ark., 2007).

Iskeletsel fluorozis tablosu, genellikle igme sulari ya da nadiren endemik
bolgelerde yetisen yiyecekler ile organizmaya alinan biiyiik miktarlardaki F’ in neden
oldugu kronik metabolik bir kemik hastaligidir (Burt ve ark., 1996; Buzalaf ve Levy,
2011).

Iskeletsel fluorozis tablosu, osteopeni, osteoporoz, osteoskleroz gibi genis
iskeletsel bulgular ile sakatlayici deformiteler, spinal kord kompresyonlar1 ve
eklemlerde hipertrofi ve artrite benzer kemik olaylar ile karakterizedir (Burt ve ark.,
1996).

4.2.6. Sistemik F ve ciiriik iliskisi

Son yillarda yapilan yayinlar diinya ¢apinda yaklasik 40 iilkede 300 milyondan
fazla insanin fluorlanmis su kaynaklar1 sayesinde fluora maruz kaldigini
bildirmektedir (Browne ve ark., 2005; Pizzo ve ark., 2007). Yalnizca Amerika’ da
tahmini olarak 195 milyon insan (tim iilkenin %72,4’ i) halen optimal diizeyde
fluorlanmis sudan faydalanmaktadir. Amerika’ da ¢Saglikli insan 2010 olarak
bilinen ulusal saglik tesviki ve hastaliklardan korunma girisimi, optimal diizeyde
fluorlanmis sular ile ulusal su sistemlerinin hizmet verdigi Amerikan halkinin oranim
%75’ e gikarmay1 hedeflemektedir. 2020 yi1linda Amerikan halkinin yaklasik %80’ ine
fluorlanmis suyun ulastirilmasi beklenmektedir (Center for Disease Control and
Prevention, 2010). Sularin fluorlanmasi yerel ortalama sicakliga bagli olarak, 0,7-1,2
mg/l arasinda degisen konsantrasyonlarda su kaynagina kontrollii bir miktarda fluor
eklenmesini igeren oldukca basit bir tekniktir. Sicak iklim bolgelerinde ¢ok su tiiketimi
olmasindan dolay1 fluor konsantrasyonunun az olmasi tavsiye edilirken (0,7 mg/l)

buna karsilik sicakligin daha diisiik oldugu bolgelerde su tiiketimi daha az oldugundan
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fluor konsantrasyonu daha fazla olabilmektedir (Murray, 1993; Burt ve ark., 1996;
Whitford, 1996). Son zamanlarda Amerika Birlesik Devletleri Saghk ve Insan
Kaynaklar1 Bakanligi, asir1 fluor alimiyla ilgili riskleri en aza indirmek ve faydalarim
en iist seviyeye ¢ikarmak i¢in iilke genelinde uygun bir seviye olarak 0,7 ppm fluor

seviyesini Onermistir.

Tiim diinyada su fluorlama programlarinin maliyetleri hakkinda bilgi toplayan ve
giincelleyen merkezi bir kaynak yoktur. Bununla birlikte, bu yontemin kisi basina
yillik ortalama maliyetinin 0,1 ABD Dolar1 ile 5,4 ABD Dolar1 arasinda oldugu tahmin
edilmektedir, bu da sularin fluorlanmasini dis ¢iliriglinii azaltmak igin ¢ok diisiik
maliyetli bir 6nlem haline getirmektedir (Burt ve ark., 1996; Ciketic ve ark., 2010).
Sularin fluorlanmasi, 6zellikle agiz sagligi bakimi ve fluor iceren dis temizleme
maddelerinin bulunmadig1 ve/veya uygun olmadigi toplumlarda, fluor alim1 i¢in diisiik
maliyetli bir yontem olarak kabul edilebilir. Bir fluorlama projesinin kisi basina
maliyetini etkileyen degiskenler sunlardir: (1) toplumun biiyiikliigii (topluluk ne kadar
kiiciikse, kisi basina maliyet o kadar yiiksek), (2) popiilasyondaki dis ¢iiriigii sikligi,
(3) su kaynaklarmin sayisi, (4) ekipman tipi, (5) fluor bilesigi, (6) teknik destegin

mevcudiyeti.

En yaygin kullanilan fluor bilesikleri, siv1 halde gelen fluorosilik asit olarak da
bilinen heksafluorosilik asit (H2SiFe) ve sodyum fluorosilikat (toz) olarak da bilinen
disodyum heksafluorosilikat (NaxSiFe) 'tir. Bu firiinlerin endistriyel atiklardan
olmadig1 vurgulanmalidir. Fluorosilik asit en siklikla kullanilan {irlindiir. Su
sistemlerine girdiginde fluor iyonlarmi salmak i¢in ayrigmaktadir. Bu islem, su
kaynaklarinda dogal olarak mevcut oldugunda, fluor iyonuna olanlara benzemektedir.
Whitford ve arkadaslari insan fluor metabolizmasinin temel 6zelliklerinin fluorlu
sularda yaygin olarak kullanilan farkli kimyasal {iriinlerden veya fluorun dogal olarak
mevcut olup olmadigindan ve disaridan eklenip eklenmediginden etkilenmedigini
gostermistir (Whitford ve ark., 2008). Bu nedenle, dogal ve yapay fluorlama arasinda
kimyasal olarak bir fark yoktur.

Amerikan Hastalik Koruma ve Onleme Merkezi, sulara fluor katilmasmi 20.

yiizyilin en 6nemli halk sagligi 6nlemlerinden biri olarak kabul etti.
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DSO ve Amerikan Dis Hekimligi Dernegi (ADA) gibi birgok diger kurulus sularin
fluorlanmasinin dis ¢iiriigii prevalansinin azalmasindaki etkinligini kabul etmistir
(Fawell ve ark., 2006). Buna ragmen, sularin fluorlanmasi, sik sik se¢gme Ozgiirligii
sorunlar1 veya fluordan insanlara gelebilecek potansiyel tehlikelerden bahseden anti-
fluor uzmanlari tarafindan sik¢a sorgulanmaktadir (Cross ve Carton, 2003). Bununla
birlikte, dental fluorozis prevalansini arttirma potansiyeli haricinde, sularin optimal
diizeyde fluorlanmasi ile ilgili fluorun zararh etkilerine dair kanit yoktur (Whitford,
1996; McDonagh ve ark., 2000; Doull ve ark., 2006).

Her ne kadar su fluorlama isleminin etkili ve giivenli oldugu kanitlanmis olsa da,
ABD ve baska yerlerde fluorlama karsit1 zorluklar devam etmektedir. Bazi Avrupa
iilkeleri, politik veya yasal nedenlerden dolayr su fluorlama programlarinin
kurulmasinda veya siirdiiriillmesinde basarili olamamistir (Newbrun, 2010). Su
fluorlama ile ilgili bir diger 6énemli konu, musluk suyunun giivenli ve miikemmel
kalitede oldugu diisiiniilen {iilkelerde bile son yirmi yilda sise suyu tiiketiminin
artmasidir. Bu davranis i¢in olas1 nedenler musluk suyu organoleptikleri (6zellikle tat)
ve genel saglik riski endiselerinden kaynaklanan memnuniyetsizliktir (Doria, 2006).
Bununla birlikte, sularin fluorlanmasi, ¢iirigiin kontrol altina alinmasinda fluor

saglanmasi i¢in hala 6nemli bir yoldur (McDonagh ve ark., 2000; Pizzo ve ark., 2007).

Birden fazla fluor kaynagi ve fluor tedavilerinin ¢ogalmasi, toplam fluor alimini
degerlendirmek ve su fluorlanmasi isleminin faydali etkilerini izole etmek igin
karmasik bir senaryo olusturmustur. Bu nedenle, diinyanin pek ¢ok yerinde ciirtigiin
yaygin oldugu ve sularin fluorlanmasinin fluorun ana kaynagi oldugu ilk ¢aligsmalarda
oldugu gibi, su fluorizasyonundan faydalanmanin biiytikliigi artik % 50-70 degildir
(Levy, 2003; Lennon, 2006; Meyer-Lueckel ve ark., 2010). Bu faydali etki kesinlikle
onceki yillara gore daha diigiiktiir ve muhtemelen diger fluor saglama yontemleriyle,
ozellikle de topikal olanlarla karistirilmaktadir (Hellwig ve Lennon, 2004). Bireylerin
bircok fluor kaynagina maruz kalmasi, dental fluorozis prevalansini arttirma
potansiyeli konusunda endiseleri arttirdi. Sularin fluorlanmast ile ilgili dental fluorozis
vakalarinin ¢ogunun cok hafif veya hafif seviyelerde oldugu ve etkilenen kisiler

tarafindan genellikle fark edilmedigi belirtilmektedir.
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Boylece, estetik agidan kotii goriiniime neden olan dental fluorozis vakalarinin su
fluorizasyonu nedeniyle olusma prevalansi disiiktiir ve bu durum bir saglik sorununu

temsil etmemektedir (Newbrun, 2010).

Cesitli calismalar su fluorlama programlari olan ve olmayan ya da fluorlamanin

durdurulmasi sonrasinda sehirlerdeki giiriik prevalansini karsilagtirmistir.

Bazi c¢aligmalar, ¢iirik prevalansinin su fluorlamasi durdurulduktan sonra
neredeyse ayni kaldigini bildirmistir (Limeback, 1999; Maupomé ve ark., 2001;
Hellwig ve Lennon, 2004). Daha fazla ortiiciilerin ve diger fluor tirtinlerinin kullanimi1
diinyanin bazi1 bolgelerindeki bu sonuglar1 agiklayabilir. Ancak bu bulgulara dikkat
etmek gereklidir, ¢iinkii diinyanin diger boliimlerinde hala ¢iiriik lezyonlarinin
insidansinin azalmasinda sularin fluorlanmasmin gozle goriliir bir etkisi vardir
(Newbrun, 2010). Brezilya Ulusal Epidemiyolojik Arastirma Merkezi’ ne ait son
veriler, su fluorizasyonunun 5 yildan uzun bir siiredir uygulandigi fluorlanmis
sehirlerdeki 12 yasindaki ¢ocuklarda DMFT’ nin ¢iiriikk (D) komponentinin %30-40
daha diisiik oldugunu gosterdi (Projecto, 2004). Ulkede hem fluorlanmis hem de
fluorlanmamis sehirlerde 1990’ lardan bu yana yiiksek konsantrasyonlu fluorlu dis
macunlarinin (1,500 ppm) yaygin olarak kullanildig: ilging olarak belirtilmistir.
Brezilya’ daki birgok toplulugun (¢ogu toplulugun eyaletlerinin baskenti oldugu) 2010
verilerinin  6n analizlerinde, fluorlanmamis sehirlerle fluorlanmis olanlar
karsilastirildiginda, sularin fluorlanmasinin %20-30° luk bir koruyucu etkisinin hala
mevcut oldugu bildirilmistir (Brezilya Ulusal Epidemiyolojik Arastirma Merkezi,
2010). Bu sonuglar ABD’ de 1980’ lerin ortalarinda gozlenen sonuglara ve yakin
zamanda Avustralya’da elde edilen verilere benzerdir (Brunelle ve Carlos, 1990;
Spencer ve ark., 2008). Sonraki ¢alismada, genglerde 3 yillik ¢iiriik durumu takibi
yapilmstir. Diger yontemlerdeki fluor etkisinin varliginda bile sularin fluorlanmasinin

etkinligi gdzlenmistir.

Bazi ¢aligmalar, sularm fluorlanmasi isleminin, farkli sosyoekonomik statiiye
sahip gruplar arasinda, ciiriik prevalansini ve etkilenen dis sayisini ayrica sosyal
esitsizligi azalttigin1 gostermistir (Ellwood ve O'mullane, 1995; Fischer ve ark., 2010).
Ancak, her bir ilkedeki toplulugun sosyal ozellikleri bu karsilastirmalart

zorlastirmaktadir.
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Ormnegin, Yeni Zelanda ve Finlandiya’ da, sularin fluorlanmas tiim sosyal siniflar igin
benzer yararli etkiye sahipken, diger bazi iilkelerde durum bdyle degildir (Hausen ve
ark., 1982; Spencerve ark., 1996). Brezilya’ da iilkenin en zengin kesiminde yapilan
calismada, sosyal statiisii daha iyi olan topluluklarin muhtemelen diger alanlardan
daha erken fluorlama almanin etkisinden dolay1 daha az ¢iiriik oranina sahip oldugu
gosterilmistir (Gabardo ve ark.,2008). Genel olarak, diger saglik politikalarinin daha
az mevcut oldugu yerlerde daha yoksul topluluklar i¢in sularin fluorlanmasinin en
avantajli islem olabilecegi konusunda fikir birligi vardir (Petersen ve ark., 2005). Ote
yandan, ayricalikli olmayan topluluklarda, igme suyuna erisimde bile kisitlamalar
oldugu unutulmamalidir. Bu bdolgeler genellikle belirli benzerliklere sahiptir; teknik

kapasiteler sinirlidir ve sularin fluorlanmasi igin politik destek genellikle daha azdir.

Ozetle, sularin fluorlanmas ciiriiklerin toplum diizeyinde énlenmesi ve kontrolii
icin fluor saglamanin en uygun maliyetli yolu olmaya devam etmektedir. Sularin
fluorlanmasina mubhalif olan kisiler bilimsel temeli olmayan, estetik agidan kotii
goriinime sahip siddetli dental fluorozis de dahil olmak iizere olumsuz saglik
etkilerinin tizerinde durmaktadir. Toplumlarda sularin fluorlanmasi, bazi1 diisiik gelir
diizeyine sahip gruplar i¢cin en dnemli ve bazen tek uygulanabilir ag1z saglig1 programi
olabilir. Halen, birgok alanda su fluorlama etkinliginin 6lgiilen yiizde diizeyi, diger
fluor uygulama yontemlerinin daha yaygin kullanilmasi nedeniyle dnceki donemlere
gore daha diisiik olmasma ragmen, genel saglik Onlemi olarak onemi g6z ardi

edilmemelidir.
4.3. Aquaporinler

Aquaporinler (AQPs), temel fonksiyon olarak hiicre i¢i ve hiicreler arasi su akisini
diizenleyen membran su kanal1 ailesinin bir liyesidir. Bugiine kadar, insanlarda ¢esitli
doku ve organlardaki spesifik hiicre tiplerinde genis ol¢iide yayillmis olarak 13 tip
aquaporin tanimlanmistir. Her biri membranda yer alan 6 alfa heliks ve merkezlerinde
suyun taginmasini saglayan bosluklari iceren 4 aquaporin monomeri tetramer yapida
birleserek membranlardaki fonksiyonel yapiyr olusturur. Aquaporinler, plazma
membranlar1 arasinda osmotik su transportunu kolaylagtirarak hiicreler arasi sivi

hareketine katkida bulunurlar.
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Aquaporinlerin  hiicresel fonksiyonlart posttranslasyonel —modifikasyonlar
(fosforilasyon, ubikitinasyon, glikozilasyon, degradasyon, protein etkilesimleri, alt
hiicresel dagilim) sayesinde diizenlenmektedir. Aquaporin sentezi ve trafiginin
diizenlenmesinden sorumlu molekiiler mekanizmanin yeni tedavi edici hedeflerin veya
giivenilir tanisal ve prognostik biyobelirteclerin gelistirilmesi icin temel sagladig

goriilmektedir.
4.3.1. Aquaporinlerin simflandirilmasi

Membran su kanallari, 1980’ lerin sonu ve 1990’ larin baginda AQP1’ in Peter
Agre ve arkadaglari tarafindan kesfedilmesine kadar tanimlanamamaistir. Bu periyotta
Agre ve arkadaglar1 tesadiifen kirmizi kan hiicresi membranindan bir dizi
biyokimyasal 6zellik i¢erdigi gosterilen, glikozile (28 kDa) ve non-glikozile (35-60
kDa) komponentleri olan yeni bir protein elde etti (Denker ve ark., 1988). Glikozile
komponentin, tetramer yapmin fiziksel 6zelliklerine sahip oligomerik bir protein
oldugu bulunmustur. Aminoasit dizisi daha sonra tanimlanmigtir (Smith ve Agre,
1991) ve cDNA’ s1 sonradan ¢ogaltilmistir (Preston ve Agre, 1991). Bu yeni protein
baglangicta CHIP28 (CHannel-like Integral Protein of 28 kDa) olarak
isimlendirilmistir fakat daha sonra aquaporin-1 veya AQP1 olarak yeniden

isimlendirilmistir (Agre ve ark., 1993).

AQPI1, kendi cRNA’ sinin Xenopus Laevis oositlerine enjekte edilmesinden
sonra, hiicrelerde hipotonik tampon ortaminda oldukga yiiksek osmotik su ge¢irgenligi
nedeniyle hizli bir sisme ve patlama meydana gelmesi sonrasinda ilk defa
tanimlanmustir (Preston ve Agre, 1991). AQP1’ in bir molekiiler su kanali oldugunu
test etmek icin, insan kirmizi kan hiicrelerinden elde edilen son derece saflastirilmig
AQPI proteini yeniden diizenlenerek, saf fosfolipid ile birlikte proteolipozomlarin
icine konularak, AQP1 olmayan lipozomlar ile karsilastirilmistir (Zeidel ve ark., 1992;
Zeidel ve ark., 1994). Birim su gegirgenligi, AQP1 ile birlikte olan lipozomlarda
kontrol grubu ile karsilastirildiginda son derece yliksek bulunmustur. Buna ek olarak,
AQP1 proteolipozomlarmin ¢esitli kiigiik ¢oziinen molekiillere ve protonlara gecirgen
olmamasi, AQP1’ in su molekiiliinii segici olarak gegirdigini gostermektedir (Sonraki

caligmalarda AQP1’ in aslinda gaz ge¢irgen oldugu bulunmasina ragmen).
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Bu sonuglar AQP1’ in bir molekiiler su kanali oldugunu ve AQP1 su kanallarinin,
membran boyunca veya bulundugu dokularda hiicreler arasi su tasinmasinda temel bir
rol oynadigimi giiclii bir sekilde kanitlamaktadir. AQP1’ in kesfi diger su kanali aile
tiyelerinin tanimlanmasina ve aquaporinlerin dokulardaki su tasinmasinda esas rolii

oynadiginin anlagilmasina zemin hazirlamistir.

Cok sayida kanmit, AQPI1’ in kesfinden beri, prokaryotik ve Okaryotik
organizmalarda beklenmedik ¢esitlilikte aquaporin oldugunu gostermistir (Abascal ve
ark., 2014; Finn ve Cerda, 2015). Bugiine kadar 300’ den fazla farkli aquaporin
kesfedilmesine ragmen insanlarda 13 izoform (AQP0-AQP12) tanimlanmistir.
Aquaporinler, membranin her iki tarafindaki osmotik basinca bagli olarak suyun pasif
tasinmasini kolaylastiran integral, hidrofobik, transmembran proteinlerdir. Sonraki
calismalar, aquaporinlerin sadece su molekiillerini tagimadigini, ayn1 zamanda
gliserol, tire gibi kiigiik ve yiiksiiz molekiillerinde tasinmasinda rol oynadigini

gostermistir.

Belirlenmis olan birkag aquaporin molekiiliniin yapisal analizinde, bu protein
kanallarinin yaygin bir yapisal goriinimii oldugu goriilmiistiir. Homotetramer yapida
bir fonksiyonel aquaporin {nitesi, 6 a-heliks transmembran domaini ile plazma
membraninin i¢ine gémiilmis 2 adet korunmus asparajin-prolin-alanin (NPA)
motifinden olugmaktadir. Su kanallarinin esas dizisi, 5 adet spiral (A-E) ve hiicre igi
amino ve karboksil sonlanmalarindan olusmaktadir. Aquaporin proteinindeki
komformasyonel degisimler diger molekiillerin (iire, gliserol, hidrojen peroksit,

amonyak, karbondioksit) plazma membranindan gegisine izin vermektedir.

40



COOH

WARR
Cytosol

Sekil 1: AQP2 topolojisi

Aquaporinler, yapisal ve fonksiyonel benzerliklerine gore baslangicta klasik
aquaporinler (su segici) ve aquagliseroporinler (gliserol kanali, Glps) olmak iizere 2
alt gruba boliinmiislerdir. Ek olarak, son zamanlarda 6zellikle aquaporinlerin NPA box
bolgesinde oldukea farklilik gosteren yeni bir aquaporin grubu kesfedildi (Itoh ve ark.,
2005; Ikeda ve ark., 2011; Ishibashi ve ark., 2014). Onceki 2 alt gruptan oldukca
farklilik gosteren bu yeni aile siiperaquaporinler (ayni zamanda unorthodox
aquaporinler) olarak adlandirildi (Ishibashi ve ark., 2014). Aquaporinler ayrica
filogenetik agaca gore 4 kategoride diizenlenebilirler; klasik aquaporinler, Aqp8-type
aquaammoniaporinler, unorthodoxaquaporinler ve aquagliseroporinler (Sekil 2)
(Ishibashi ve ark., 2014; Finn ve Cerda, 2015).
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Sekil 2: 13 insan aquaporininin filogenetik agaci. Agacg; acik pembe kutuda klasik
aquaporinleri (AQPO, AQP1, AQP2, AQP4, AQP5, AQP6, AQP8, AQPS8 ayrica AQP8-iliskili
aquaporinler olarakta isimlendirildigi icin diger klasik aquaporinlerden filogenik olarak farkli
acik pembe kutuda gosterilmistir), agik yesil kutuda aquagliseroporinleri (AQP3, AQP7,
AQP9, AQP10), ac¢ik sar1 kutuda siiperaquaporinleri (AQP11, AQP12) icermektedir.

Aquaporinlerin ilk alt grubu, su segici veya spesifik su kanallar1 ayn1 zamanda
“orthodox’’, *’klasik’’ aquaporinler olarak isimlendirilirler ve AQPO, AQP1, AQP2,
AQP4, AQP5, AQP6 ve AQPS’ 1 igermektedir. Son literatiirlerde, AQP6’ nin diisiik
su gegirgenligi (Yasui ve ark., 1999; Geyer ve ark., 2013) ve AQP8’ in digerlerinden
benzersiz ve farkli filogenetigi (Koyama ve ark., 1998) nedeniyle unorthodox

aquaporinler olarak siniflandirilmasi 6nerilmektedir.

Su ve diger kiigiik ytiksiiz molekiillere (amonyak, iire, 6zellikle gliserol) ge¢irgen
olan ikinci alt grup aquagliseroporinler olarak temsil edilmektedir. AQP3, AQP7,
AQP9 ve AQP10’ u igeren aquagliseroporinler, temel olarak aminoasit dizilerindeki
siralama ile birbirlerinden ayrilabilirler (Borgnia ve ark., 1999). AQP3 ilk ¢ogaltilmig
memeli aquagliseroporinidir ve su ve gliserole gegirgendir (Echevarria ve ark., 1994,
Yang ve Verkman, 1997).

42



AQP7, AQP9 ve AQP10 salgilandig1 Xenopus oositlerinde su, gliserol ve tire
tasimaktadir (Ishibashi ve ark., 1997; Tsukaguchi ve ark., 1999; Ishibashi ve ark.,
2002).

AQP9 ayrica oositlerde genis Ol¢iide diger molekiillerin gegirgenligini de
saglamaktadir (Tsukaguchi ve ark., 1999). Aquaporinlerin ¢ogunun gliserol ve iire

molekiillerini nasil tasidig1 heniiz yeterince anlasilabilmis degildir.

NPA box bolgesinde az korunmus amino asit dizilerine sahip olan, proteinlerle
iliskili ti¢lincii alt grup, ilk iki alt grup ile siniflandirilamamaktadir (Ishibashi ve ark.,
2014). Memeli AQP11 ve AQPI12 aquaporinleri bu ailenin iki {iyesini
olusturmaktadirlar ve ‘’superaquaporinler’’ veya ‘’unorthodox aquaporinler’” olarak
isimlendirilmektedirler. Bu iki aquaporinin NPA box bolgeleri diger klasik
aquaporinlerden oldukga faklidir ve %20’ den az benzerlik gostermektedir. Bu da
onlarin aquaporinlerin “’siipergen’’ ailesine ait olduklarini belirtmektedir. AQP11 ve

AQP12’ nin yapis1 ve fonksiyonu halen ¢ok az anlasilabilmistir.

Bugiine kadar, insanlarda en az 13 aquaporin izoformu kesfedilmistir (Tablo 2).
Bu proteinlerin biyolojik rolleri ilk aquaporinin kesfinden sonra tam anlamiyla 30
yildir arastirilmaktadir. Hala cevabi bilinmeyen sorular bulunmasina ragmen, memeli
aquaporinlerinin yapisi, hiicresel lokalizasyonlari, biyolojik fonksiyonlar1 ve

potansiyel patofizyolojik etkileri ile 6nemli bilgiler 6grenmis bulunmaktayiz.
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Tablo 2: Memeli aquaporinleri ve viicutta dagilimlar: (Day ve ark., 2014; Ishibashi ve ark.,
2014)

Tasid1g1 Viicutta Dagilim Bolgeleri
Molekiil
Aqguaporinler
AQPO Su Goz
AQP1 Su Beyin, goz, bobrek, kalp, akciger,

gastrointestinal kanal, tiikiiriik  bezleri,
karaciger, over, testis, kas, eritrositler, dalak

AQP2 Su Bobrek, kulak, duktus deferens
AQP4 Su Beyin, bobrek, tiikiirik bezleri, kalp,
gastrointestinal kanal, kas
AQP5 Su Tiikiirik bezleri, akciger, gastrointestinal
kanal, over, goz, bobrek
AQP6 Su, ire (+/-), | Beyin, bobrek
anyon
AQP8 Su, {ire (+/-), | Testis, karaciger, pankreas, over, akciger,
amonyak bobrek
Aquagliseroporinler
AQP3 Su, ire, gliserol, | Bobrek, kalp, over, goz, tiikiirik bezleri,
amonyak gastrointestinal kanal, solunum yolu, beyin,
eritrosit, yag dokusu
AQP7 Su, ire, gliserol, | Testis, kalp, bobrek, over, yag dokusu
amonyak
AQP9 Su, iire, gliserol Karaciger, dalak, testis, over, 16kosit
AQP10 Su, tire, gliserol | Gastrointestinal kanal
Siiperaquaporinler
AQP11 Su? Testis,  kalp, bobrek, over, kas,
gastrointestinal kanal, 16kositler, karaciger,
beyin
AQP12 Bilinmiyor Pankreas

4.3.1.1.Klasik aquaporinler
AQPO

AQPO, goziin lens yapisindaki fiber hiicrelerinde bulunan ve lensin seffaflig: ve
homeostazisi i¢in gerekli olan bir proteindir (Gorin ve ark., 1984; Clemens ve ark.,
2013).

AQPO’ 1n su gegirgenliginin AQP1’ den daha az oldugu ve bu miktarin AQP1’ in
1/40’ 1 diizeyinde oldugu gosterilmistir (Chandy ve ark., 1997). AQPO iizerinden su
tasinmas1  C-terminal ayrilmas;, pH ve Ca*?/calmodulin (CaM) tarafindan
diizenlenmektedir (Németh-Cahalan ve ark., 2004).
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Hiicre i¢i diisiik Ca*? konsantrasyonu veya calmodulinin inhibisyonu, AQP0’ mn

su gecirgenliginin artmasini saglamaktadir.
AQP1

AQPI ilk kesfedilen su kanalidir (Denker ve ark., 1988; Preston ve Agre, 1991;
Preston ve ark., 1992) ve bir gaz kanali olarak islev goren ilk aquaporindir (Nakhoul
ve ark., 1998; Prasad ve ark., 1998). AQPI, viicutta olduk¢a yaygin dagilim
gostermektedir ve salgilandigi dokularda su taginmasiin diizenlenmesinde merkezi
rol oynamaktadir. AQP1 ayrica anjiogenezde, hiicre gogiinde ve hiicre biiylimesinde
onemli rol oynamaktadir (Nico ve Ribatti, 2010). AQP1 salgilanmasinin azaltildig1 bir
calismada, anjiogenezin durdugu ve tiimor ilerlemesinin yavasladigi gériilmistiir (Bin
ve Shi-Peng, 2011). Su hareketini hizlandirmasiin yani sira, ¢alismalar AQP1’ in
karbondioksit ve amonyak gecisini hizlandirdigin1 (Ripoche ve ark., 2006; Geyer ve
ark., 2013) ve hiicrei¢i cGMP tarafindan aktive olmaya bagli olarak AQP1” in segici
olmayan tek degerli katyonik kanal olarak fonksiyon gérebildigini ortaya ¢ikarmistir

(Anthony ve ark., 2000).
AQP2

AQP2, arjinin vazopressin (AVP)-diizenleyici bir aquaporindir ve muhtemelen
bugiine kadar iizerinde en ¢ok calisilan kanal proteinidir. AQP2 sadece suya
gecirgenlik gostermektedir ancak diger hicbir kiigiik molekiile kars1 gecirgen degildir.
AQP2, toplayici kanallarin ana hiicrelerinde ve bobrekte apikal plazma membrani ile
subapikal vezikiillerin (Fushimi ve ark., 1993; Nielsen ve ark., 1993; Marples ve ark.,
1995) her ikisinde de bol miktarda salgilanmaktadir. AQP2’ nin hiicre igi
kompartmandan apikal membrana translokasyonu, vazopressinin bazolateral hiicre
membraninda bulunan V2 reseptoriine (Nielsen ve ark., 1993; Marples ve ark., 1995)
baglanmasina baglidir ve bunun sonucu olarak vazopressin su gegirgenligini

arttirmaktadir.
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AQP4

AQP4, santral sinir sisteminde baskin aquaporin tiirii olmakla birlikte su (Yang ve
ark., 1995; Yang ve ark., 1996) ve karbondioksite (Geyer ve ark., 2013) gecirgendir.
Vazopressin (Moeller ve ark., 2009) veya histamin salgilanmasinin (Carmosino ve

ark., 2007) AQP4 translokasyonunu uyardig1 one siiriilmektedir.
AQP5

AQP5, alveolar epitel, bez epiteli ve salg1 bezlerinden salgilanan ve bulunduklari
dokularda tiikiiriik, gézyast ve pulmoner sekresyon gibi sivilarin {iretimine katilan
aquaporindir (Lee ve ark.,, 1996; Song ve Verkman, 2001). AQP5 suya ve
karbondioksite gegirgendir (Musa-Aziz ve ark., 2009; Geyer ve ark., 2013).

AQP6

AQP6, bobrek toplayict kanallarmin tip A interkale hiicrelerinin hiicre ici
vezikiillerinde H*-ATPase ile birlikte lokalize olmaktadir. Bu da AQP6’ nin
fonksiyonel olarak H"-ATPase ile etkilesime gegerek vezikiillerde, vezikiil i¢i pH’
sinin diizenlenmesinde rol oynayabilecegini gostermektedir. AQP6’ nin suya karsi
gecirgen olmadig (Liu ve ark., 2005; Geyer ve ark., 2013), ancak oositlerde HgCl>»
varliginda veya asidik pH’ da (< 5.5) AQP6’ nin su ve anyon gecirgenliginin hizlica
yiikseldigi gorilmektedir (Yasui ve ark., 1999). Dahasi, AQP6, iire, gliserol ve nitrat
tasinmasina da olanak saglamaktadir (Ikeda ve ark., 2002; Holm ve ark., 2004).

AQPS8

AQP8, bobrek proksimal tiibiil ve toplayict kanal hiicrelerinde ilk bulunan su
kanalidir (Elkjeer ve ark., 2001). Bir¢ok ¢alisma gostermistir ki AQP8, su (Calamita
ve ark., 2005; Geyer ve ark., 2013) ve amonyak (Saparov ve ark., 2007; Geyer ve ark.,
2013) tasimaktadir. AQPS8’ in, yapisal olarak karaciger hiicrelerinin mitokondri ig
zarinda lokalize olmasi ve fonksiyonel olarak su tasidiginin gosterilmesine ragmen
(Calamita ve ark., 2005), bu durum daha sonra yapilan c¢aligmalar ile
desteklenmemistir. Yapilan bir calismada, karaciger hiicrelerinin mitokondri ic
zarinda AQPS’ i silinmis olan farelerde su gecirgenligi diger grupla karsilastirildiginda

iki grup arasinda farklilik olmadig1 bulunmustur (Yang ve ark., 2006).
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4.3.1.2. Aquagliseroporinler
AQP3

AQP3, viicutta genis bir dagilim gdstermektedir. Su, gliserol ve iirenin
gecirgenligini saglamaktadir. AQP3, en ¢ok bulunan deri aquagliseroporinidir ve
memelilerin epidermisinde suyun ve gliseroliin tasinmasini hizlandirarak hidrasyonda
Oonemli rol oynamasinin yani sira keratinositlerin ¢ogalmasini ve farklilasmasini da
saglamaktadir (Boury-Jamot ve ark., 2006; Bollag ve ark., 2007; Nakahigashi ve ark.,
2011). Uzun donem vazopressin stimulasyonundan sonra, apikal AQP2 ve bazolateral
AQP3 seviyelerinin her ikisinde de artis olmustur, bunun sonucu olarakta bobrek
toplayici kanallarinin ana hiicrelerinin transepitelyal su tasima kapasitesinin

yiikseldigi goriilmiistiir.
AQP7

AQP7, su, gliserol, iire, amonyak ve arsenit taginmasini hizlandirmaktadir
(Ishibashi ve ark., 1997; Liu ve ark., 2002; Geyer ve ark., 2013). AQP7, yag
dokusundan bol miktarda salgilanmaktadir ve bu dokuda, yeni firetilen gliseroliin
akisina aracilik etmektedir. Gliseroliin anormal bir sekilde diizenlenmesi, metabolik
hastaliklarin gelisimine katkida bulunan 6nemli bir faktdrdiir. Bu nedenle AQP7
eksikligi, obezite (Hara-Chikuma ve ark., 2005; Hibuse ve ark., 2005) ve insiilin
direncine (Rodriguez ve ark., 2011) neden olmaktadir. Yapilan son ¢alismalar, 6nceki
caligmalarda AQP7 translokasyonun aksinin gosterilmesine kiyasla (Kishida ve ark.,
2000), lipoliz aktivasyonunun beyaz adipositlerde kortikalden i¢ membranlara, AQP7

translokasyonunu uyardigini géstermistir (Miyauchi ve ark., 2015).
AQP9

AQP9, hepatositlerin sinuzoidal plazma membranlarindan salgilanmaktadir
(Elkjeer ve ark., 2000) ve amonyak alimi i¢in bir kanal olarak gorev yaparak, yeni
sentezlenmis iirenin akisina aracilik etmektedir. AQP9 ayrica karacigerde gliserol
alimini1 hizlandirmak i¢in bir gliserol kanali olarak fonksiyon gérmektedir. AQP9, su,
gliserol, iire, karbamitler, karbondioksit ve amonyagin gecisini saglar, dahas1t AQP9’
un antimonit ve arsenitin taginmasini saglayarak metalloid homeostazinda kritik bir rol

oynadig1 6ne stiriilmektedir (Rojek ve ark., 2008; Finn ve Cerda, 2015).
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flging bigimde AQP9, laktat, piirin, pirimidin (Tsukaguchi ve ark., 1999; Finn ve
Cerda, 2015) gibi biiyiik boyutlu substratlarin da tasimmasini saglar. Bu tasinma

muhtemelen 3D yapisal analizlerde ortaya konulan genis por boyutlari sayesinde

olmaktadir (Viadiu ve ark., 2007).
AQP10

AQP10, insanda sadece  gastrointestinal kanalda  salgilanan  bir
aquagliseroporindir. AQP10, salgilandig1 Xenopus oositlerinde su, gliserol ve iirenin
tasinmasini saglayabilmektedir (Ishibashi ve ark., 2002). Son ¢alismalar kanitlamistir
ki AQPI10, insan adiposit hiicrelerinin plazma membranlarinda yer alan diger bir
gliserol kanalidir (Laforenza ve ark., 2013). Diferansiye adipositlerde yer alan AQP10’
un sessizligi, gliserol ve osmotik su gecirgenliginin %50 oraninda azalmasiyla
sonuclanmistir. Buna bagli olarak AQP10’ un AQP7 ile birlikte adipositlerin
icerisindeki gliserol igeriginin normal veya diisiik diizeyde korunmasinda 6zellikle
onemli oldugu, bununda insanlarin obeziteden korunmasina yardimci oldugu

soylenmektedir (Laforenza ve ark., 2013).

4.3.1.3. Siiperaquaporinler
AQP11

AQP11, diger aquaporinlerde oldugu gibi asparajin-prolin-alanin dizisi olan NPA
motifine sahipken ayrica asparajin-prolin-sistein (NPC) dizisini igeren benzersiz bir
aminoasit dizisine de sahiptir. Son ¢alismalar gii¢lii sekilde gostermistir ki, AQP11’ in
Cys227 aminoasidi onun dortlii yapisinin olusmasinda ve molekiiler fonksiyonunda
onemli rol oynamaktadir (Takahashi ve ark., 2014). Yeni bir ¢alisma AQP11’ in
gercek bir su kanali oldugunu ve en az AQP1 kadar su tasinmasinda etkili olabildigini
acikca gostermistir (Yakata ve ark., 2007; Yakata ve ark., 2011). AQP11 eksikligi,
endoplazmik retikulum stresi ve bobrek proksimal tiibiillerinde apoptozis ile
iliskilendirilmektedir (Morishita ve ark., 2005).

AQP12

AQP12, AQP11’ e diger aquaporinlerden daha yakindir. AQP12’ nin 6zellikle
pankreasin asiner hiicrelerinden salgilandigi ve hiicre i¢i yapida tutundugu

goriilmektedir (Itoh ve ark., 2005).
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Yapilan bir ¢aligma, hizli ve yogun stimiilasyon sonrast AQP12’ nin, pankreatik
stvilarin  uygun bir sekilde salgilanmasini kontrol etme islevi gorebilecegini

gostermektedir (Ohta ve ark., 2009).
4.3.2. Aquaporinlerin kristal yapisi

Biitiin aquaporin yapisi, dizi benzerliklerindeki onemli farkliliklara ragmen,
cesitli aquaporin tiirleri ve siniflart arasinda genis bir sekilde korunmustur. Yapisal
calismalar, homotetramer yapinin olusumuna olanak saglayan, tespit edilmis
gereksinimlerin anlasilmasina olanak saglamistir. Bu dortlii yapt aslinda hayvan
aquaporinlerinde suyun tasinmasina olanak saglamaktadir (Smith ve Agre, 1991;
Mathai ve Agre, 1999).

Aquaporinler, her biri birbirinden bagimsiz su kanallar1 olarak islev goren,
birbirine es 4 adet 30-kDa monomerinin olusturdugu tetramerik protein sinifidir. Bir
monomer 5 adet spiral (A-E) ile birbirlerine baglanmis 6 adet transmembran domaini
(H1-6, normal membran yapisinda 30° egim ile bulunan) ve her zaman hiicre iginde
sitoplazmada bulunan hidrofilik amino ve karboksil sonlanmalarindan olusmaktadir
(Preston ve ark., 1993). Bir aquaporin, yiiksek derece korunmus olan asparajin-prolin-
alanin dizisi (Asn-Pro-Ala, NPA) ile birlikte 3 adet hiicre dis1 spiral (A, C ve E) ve 2
adet hiicre ici spiral (B ve D) icermektedir (Preston ve ark., 1993; Jung ve ark., 1994;
Verkman ve Mitra, 2000; Agre ve ark., 2002; Nielsen ve ark., 2002) (Sekil 4).

Kanal aslinda 6 adet transmembran domaini tarafindan ¢evrelenmis, membran
boylu boyunca yer alan dar, ak6z bir yolak olarak yer almaktadir. 6 adet transmembran
domaini tek bir dar, ak6z poru ¢evrelemektedir (Sui ve ark., 2001). B ve E spiralleri
(NPA motifleri) tarafindan olusturulan yarim transmembran sarmallari, membranin
kars1 tarafindan kanala katlanmaktadir, bu da substratlarin seciciligi ile iliskilendirilir.
B ve E spirallerinin pozisyonu, iyon ciftleri ve hidrojen baglari araciligiyla
transmembran sarmallari komsulugunda stabilize edilmektedir. Bu por yapisi, su
molekiiliiniin, hiicre dis1 ortamda Brownian hareketinde (rastgele hareket) iken, AQP
dis konik duvarlarinin hidrofobik hale gelmesini saglayan ve bunun sonucu olarak

itmeye neden olunan elektrostatik etkilesimlere sahiptir.

49



Iki kisa sarmal olan B ve E, NPA motifi ile birlikte aquaporinin merkezi yapisini
olusturmaktadir. Hidrofobik aminoasit kalintilari ile kapli olan bu yapmin ¢ap1 3 A’
dir. Bundan dolayi, sadece tek bir su molekiilii bu yapidan gecebilmektedir. Su
molekiiniin yapiya girigini saglayan da asparajin kalintilar ile birlikte hidrojen bag
formasyonu tarafindan yonlendirilen diisiikk enerji bariyeridir (Tani ve ark., 2009;
Benga, 2012). Aquaporinlerin molekiiler ¢aligmalari, su molekiiliiniin kanal boyunca
nasil hareket ettigini ortaya ¢ikartmistir. Su molekiillerine kanaldan iyi bir sekilde
gecmeleri i¢in gilic uygulanmakta (Sui ve ark., 2001) ve su molekiilleri kendilerini
kanal atomlar1 tarafindan olusturulan lokal elektriksel alanda yonlendirmektedirler.
Hiicre dis1 ortamdan kanala girdikten sonra su molekiilleri oksijen atomlar ile birlikte
asag1 bakmakta iken, yapmnin merkez seviyelerinde Su molekiilleri yonlerini
degistirerek oksijen atomlar1 ile birlikte yukari bakmaktadir (Murata ve ark., 2000;
Benga, 2012).

A. B.

I —
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Sekil 3: AQP1’ in sematik yapisi. (A) Maviden (C-terminal bolgesi) kirmiziya (N-terminal
bolgesi) gokkusagi renk diizeni kullanilarak AQP1’ in serit modeli gosterilmistir. Daha 6nce
ar/R olarak adlandirilan, AQP1 porlarinin en dar bolgesi, porun hiicre dis1 girigine yakin olarak
yer almaktadir. Argl95 ve NPA motifleri sirasiyla eflatun ve agik mavi ile gosterilmistir. (B)-
a Su molekiillerinin por yapisindan nasil gectigini gosteren diyagram. (b ve c) 4 su
molekiiliiniin Asn 76 ve/veya Asn 192 ile gegici etkilesimini gostermektedir. iki parsiyel
heliks yapist kanalin ortasinda biraraya gelerek pozitif yiklii iki kutup yaratir ve su
molekiiliiniin gegisi sirasinda yeniden pozisyonlanmasini saglar.

50



Aquaporin ailesinin bir bagka korunmus yapisal goriiniimii de, kanalin hiicre dis1
tarafinda lokalize olmus ‘’aromatic/arginine (ar/R)’’ yapisidir. Secici bir filtre gibi
hareket eden ar/R yapisi yiiksek oranda korunmus aromatik ve arjinin kalintilart
icermektedir. 3 A’ ik ¢apiyla, 2.8 A’ ik ¢apa sahip olan su molekiiliinden hafifce daha
biiylik olmasi nedeniyle biitiin sudan daha biiyiik ¢apli molekiillerin por yapisindan
gegmesini onlemektedir (Murata ve ark., 2000; Benga, 2012). Bundan dolay1 ar/R
yapist ayni zamanda segici filtre olarak adlandirilmaktadir. Aquaporinler
karsilastirildiginda, aquagliseroporinlerin yaklasik 3.4 A’ ya ulasabilen ¢cok daha genis
mevcut por ¢aplarina sahip olduklar1 gosterilmistir (Sales ve ark., 2013).

Aquaporinlerin ¢ogu civaya karst fonksiyonel duyarliliktan sorumlu olan por
yakininda bulunan E spiralinde yerlesmis sistein kalintis1 igermektedir (Preston ve
ark., 1993). AQP1’ de, Cys189 kalintisinin civa baglanma alaninda bulundugu ve su
taginmasini inhibe ettigi gosterilmistir (Preston ve ark., 1992; Jung ve ark., 1994). Bu
inhibisyon mekanizmasi son yapilan molekiiler dinamik simulasyon c¢aligsmalar ile
aciklanmistir (Hirano ve ark., 2010). Civaya duyarh sistein kalintilarinin bulundugu
ar/R bolgesinde meydana gelen konformasyonel degisimler nedeniyle por yapisinin
kollabe oldugu gdsterilmistir. Ancak aquaporinlerin tamami1 HgCl; tarafindan inhibe
edilememektedir (AQP4 (Yang ve ark., 1996) ve AQP6). Su gegirgenligine sahip
AQP6’ nin bu durumun aksine, civa igeren bu ajanin varliginda yiikseldigi

gosterilmistir (Yasui ve ark., 1999).
4.3.3. Aquaporinlerin salgilanmasinin diizenlenmesi

Aquaporinler, viicutta bircok dokudan salgilanirlar ve genellikle hiicrenin belirli
bolgelerinde lokalize olurlar. Aquaporinler osmotik gradyan tarafindan belirlenen ¢ift
tarafl1 su akigina aracilik etmektedir. Membranlardaki aquaporin yogunlugundaki
degisimler veya yapida meydana gelen komformasyonel degisimler, aquaporin
aracili meydana gelen su taginmasinin diizenlenmesini saglamaktadir. Aquaporinlerin
trafigi, transkripsiyonel ve/veya translasyonel seviyelerde diizenlenmektedir ve
ayrica hiicre i¢i depo vezikiilleri ve hedef membranlar arasinda gidip-gelmelerini de
icermektedir. Posttranslasyonel modifikasyonlar, 6zellikle fosforilasyon,
aquaporinlerin hiicrede yeniden dagiliminin diizenlenmesinde en 6nemli

mekanizmalardan biridir.
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Aquaporinlerin protein bolluk seviyesini arttiran/azaltan gérece olarak uzun
donem diizenlemeler, sistemik hormonlar (vazopressin, insiilin, ANP, anjiotensin II),
lokal molekiiller (piirin (Zhang ve ark., 2015), prostoglandinler (Zelenina ve ark.,
2000; Olesen ve ark., 2011), bradikinin (Tamma ve ark., 2005), dopamin (Boone ve
ark., 2011) ve diger mikrogevresel isaretler (pH, iki degerli katyon konsantrasyonlari

(Gunnarson ve ark., 2005) ve osmolalite (Lanaspa ve ark., 2010) ) dir.

Aquaporinlerin bu diizenlemeleri sik sik belirli fizyolojik veya patofizyolojik

durumlarla bagdastirilir.
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Sekil 4: Aquaporin molekiiliiniin ikincil yapisi ve topolojisi. (A) AQP1 monomeri alt1 adet
transmembran domain bolgesi (1-6) ve bes adet spiral (A-E) ile birlikte hiicre i¢i amino ve
karboksil sonlanmalarina sahiptir. (B) Monomer yapisinda, hidrofilik spiraller (B ve E)
membran igerisinde kivrilarak membranin merkezinde karsi karsiya gelirler ve 2 adet NPA
motif (Asn-Pro-Ala) bolgesini igeren suya segici kanalin olusmasini saglarlar. ar/R bolgesi
kanalin girisine yakin bir sekilde gosterilmektedir.
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5. GEREC VE YONTEM

Calismamuz, Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanlig1 Bilimsel Aragtirmalar
Etik Kurulu’ ndan TUTF-BAEK 2017/169 protokol kodu, 16/22 karar numaras1 (EK
1) ve Marmara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’
ndan 229/180 protokol numarasi, 2018-220 karar numarasi (Ek 2) ile onay almis olup,
Edirne ilinin ilge ve kdylerinden elde edilen su 6rneklerinin analizini ve ¢ocuklardan

alinan tiikiiriik ile kan 6rneklerinin incelenmesini igermektedir.

Calismamizda:

1

[lk olarak cocuklarn okullarinda muayenelerinin gerceklestirilebilmesi i¢in Edirne

11 Milli Egitim Miidiirliigii’ nden gerekli izinler alind1. (EK 3)

2- Cocuklarin muayeneleri, Haskdy Ilk ve Ortaokulu, Siiloglu Ilkokulu,
Hacidanigment Ilk ve Ortaokulu ile Cumhuriyet Ortaokulu’ nda, bulunduklari
okulun mudirliiklerinden izin alinarak siniflarinda;

3- Toplanan su Ornekleri ile ¢ocuklardan alinan tiikiirik 6rneklerinin fluor analizi
Marmara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dal1’ nda;

4- Dental fluorozis tespit edilen g¢ocuklardan daha onceden alinmis olan kan
orneklerinden kalan kanlardan DNA’ nin izole edilmesi T.C. Trakya Universitesi
Teknoloji Arastirma ve Gelistirme Uygulama ve Arastirma Merkezi’ nde;

5- izole edilen DNA’ larin ilgili gen bélgelerinin SNPs analizi ‘’University of
Pittsburg School of Dental Medicine-Department of Oral Biology’’ boliimiinde;

6- Dental fluorozis tespit edilen c¢ocuklardan daha oOnceden alinmis olan kan

orneklerinden ayrilan serumlarin fluor analizi ise “’University of California San

Francisco-Orofacial Sciences’’ boliimii laboratuvarinda gergeklestirilmistir.

5.1. Calisma Bolgelerinin Belirlenmesi

Edirne’ de 1970’ li yillarda yapilan caligmalarda, Habiller kdyii ve ¢evresinin
endemik fluorozis bolgesi oldugu ve bu bolgede yasayan insanlarin diglerinde
degisimler tespit edilmistir (Giilhan ve ark., 1978). Bu caligmalardan yola ¢ikarak
bolgenin sularinda hala yiiksek diizeyde fluor bulunup bulunmadigini tespit etmek ve

bu bdlgede yasayan cocuklarda fluor diizeyinden dolay1 etkilenme olup olmadigini
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gormek amaciyla Habiller Koyii’ ne komsu ilge ve kdylerden su ornekleri toplandi
(Tablo 3).

Tablo 3: Cocuklarin yasadigi ve su 6rnegi toplanan ilge ve koyler

AKARDERE ARPAC GECKINLI
HABILLER HASKOY KUKULER
MUSULCA SOGUTLUDERE BOSTANLI
BUYUKGERDELLI DOMURCALI KERAMETTIN
SULECIK SULOGLU TASLISEKBAN
TATARLAR YAGCILI OMEROBA
VAYSAL HAMZABEYLI KALKANSOGUT
COMLEKAKPINAR SULEYMANDANISMENT | DOGANKOY
HACIDANISMENT KUCUNLU DEMIRKOY
COMLEKKOY SINANKOY KAVAKLI
TUGLALIK UZUNBAYIR DOMBAY
BUYUNLU LALAPASA ORTAKCI
TASLIMUSELLIM HACILAR HANLIYENICE
COLDERE HUSEYINPINAR SARIDANISMENT
YUNLUCE

5.2. Cocuklarimn Muayenesi

Edirne’ nin Lalapasa ve Siiloglu il¢elerinde yaptigimiz gériismelerde bu bolgedeki
koylerde yasayan cocuklarin tasimali egitim ile bu ilgelerde egitim gordigilini
ogrendik. Bu nedenle koylerde yasayan ¢ocuklarin topluca muayenelerini
gerceklestirebilmek amaciyla Lalapasa ve Siiloglu ilgelerinde belirledigimiz 4 okulda

7-14 yas aralifindaki ¢ocuklarin muayenesini gergeklestirdik.

Ailelerinden onam formu (Ek 4) alinan ¢ocuklarin muayeneleri sirasinda 6ncelikle
cocuklara dogum tarihi, dogum yeri, ka¢ yildir bulunduklar1 yerde yasadiklari, igme
suyu kaynaklari, dis fircalama aligskanliklari, en son ne zaman yemek yedikleri ve daha
once dis hekimine gidip gitmediklerini sorgulayan sorular soruldu (Ek 5). Formlar
doldurulup agiz i¢i muayenenin tamamlanmasinin ardindan ¢ocuklardan 1.5 ml’ lik
kapakli eppendorf tiiplerine (ISOLAB mikrosantrifiij tiip) huni yardimiyla tiikiirmeleri
istendi. Alinan tiikiiriik ornekleri buz kaliplar1 yardimiyla tasinarak M.U. Dis
Hekimligi Fakiiltesi Anabilim Dali’ nda -20° C° de muhafaza edildi. Agiz i¢i
muayenede c¢liriik, dolgulu ve kayip dislerin tespiti icin CAST (Caries Assessment

Spectrum and Treatment) Indeksi kullanildi.
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Daha sonra CAST Indeksi ile belirlenen degerler DSO (Diinya Saglik Orgiitii)

tarafindan siit ve siirekli disler ig¢in Onerilen (dft + DMFT) degerlerine ¢evrildi (de

Souza ve ark., 2014).

Tablo 4: CAST (Caries Assessment Spectrum and Treatment) Indeksi

GoOriiniim

Saglam

Sealant

Restorasyon

Mine

Dentin

Pulpa

Apse/Fistiil

Disin kayb1

Diger

Numara Tamm

Goriilebilen, belirgin bir ¢iiriik lezyonu olmayan
disler

Bir sealant materyali ile en azindan parsiyel olarak
kaplanmis pitler ve/veya fissiirler

Direkt veya indirekt bir materyal ile restore edilmis
bir kavite

Sadece mine dokusunda belirgin gorsel degisiklikler;
cliriikle iliskili renk degisikligi agikca goriilebilir;
lokalize mine kaybi olabilir veya olmayabilir

Mine iizerinden goriilebilen, dentinin i¢ yapisinda
clirik kaynakli meydana gelen renk degisikligi;
lokalize bir kayip sergileyebilir veya sergilemeyebilir

Dentin dokusunda belirgin kavitasyon; pulpa odasi
etkilenmemis

Pulpa odasina ulasan belirgin bir kavitasyon veya
sadece kok kism1 mevcut

Pulpa dokusu ile iliskili bir siniis yolu veya bir sislik
mevcut

Ciirtik nedeniyle ¢ekilmis disler

Diger tanimlarla agiklanamayan durumlar
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Fluorozis tespit edilen cocuklarda TF indeksi (Thylstrup-Fejerskov Index)
kullanilmistir (Tablo 5). TF Indeksinin kullanilmasimin temel amac1 sularinda yiiksek
oranda F bulunan bélgelerde goriilen minedeki degisikliklerin Dean Indeksine oranla
cok daha hassas bir siniflandirma sistemi i¢inde degerlendirilmesidir. TF indeksinin

tiim skorlarinda mine yapisinda meydana gelen renklenmeler 6nemsenmemektedir.

Bu nedenle degerlendirme sirasinda minede meydana gelen dis kaynakli
renklesmelere dikkat edilmemistir. Degerlendirme yapmadan once tim disler dis
firgalar1 yardimiyla temizlendi ve minede meydana gelen degisikliklerin daha kolay

bir sekilde tespit edilebilmesi saglandi.

Tablo 5: TF (Thylstrup-Fejerskov Index) Indeksi

Uzun bir siire kurutulduktan sonra normal | Yiizeyi silinip kurutulduktan sonra parlak ve

translusentligini siirdiiren mine kremsi beyaz kalan normal translusent mine

Ince beyaz opak ¢izgiler perikimatalarin

pozisyonlarina uygun olarak dis yiizeyi
Perikimatalara uyumlu bir sekilde lokalize o
1 o boyunca goriliirler. Bazi durumlarda dislerin
olmus dar beyaz cizgiler
insizal kenarlar1 veya kasplarinda ince bir kar

sapkas1 goriinlimii olabilmektedir.

Diiz Yiizeyler:

Perikimatalar1 takip eden daha belirgin o )
o o Disin tiim ylizeyi boyunca yer alan, daha
opak ¢izgiler mevcuttur. Bazen birbirine o o
o ) ) belirgin ve sik olan opak beyaz ¢izgiler
komsu bu ¢izgiler birlesebilmektedir. )
2 birlesen kiigiik bulutsu alanlar yaratmaktadir.
OKliizal Yiizeyler: . )
) Insizal kenarlarda ve kasp tepelerinde kar
2 mm’ den daha az c¢apa sahip seyrek opak
) o sapkas1 goriintiisii daha sik olmaktadir.
alanlar ve kasp tepelerinde belirgin opak

alanlar mevcuttur.

Diiz Yiizeyler:

Birlesen ve diizensiz goriintli sergileyen o ]
Beyaz opak cizgilerde birlesmeler
opak bulutumsu alanlar mevcuttur. Opak
goriilmektedir ve opak bulutumsu alanlar
alanlar arasinda perikimatalar belirgin bir
3 genisleyerek yiizeyin biiyiik bir boliimiine
sekilde goriilebilmektedir.
yayilmaktadir. Bulutumsu alanlar arasindan

beyaz cizgiler goriilebilmektedir.

56



OKkliizal Yiizeyler:
Birlesen opak alanlar neredeyse normal
goriiniirler ancak genellikle opak bir mine

gercevesi ile ¢evrilidirler.

Diiz Yiizeyler:
Tim yiizey belirgin bir opasite veya
tebesirimsi bir

beyaz goriiniim

sergilemektedir.  Yiizeyin  aginmadan
etkilenmig bolimleri daha az etkilenmis
goriniir.

OKkliizal Yiizeyler:

Tiim ylizey belirgin bir opasite gosterir.
Disgin siirmesinden kisa bir siire sonra sik

stk aginmalar gozlenir.

Tiim ylizey belirgin bir opasite veya

tebesirimsi beyaz goriiniim sergilemektedir.

Diiz ve OKkliizal Yiizeyler:
Biitiin yiizey belirgin bir opasite ile beraber
minenin en dig tabakasinda ¢capt 2 mm’ den

az fokal kayiplar (pitler) goriilmektedir.

Biitiin ylizey opaktir ve yuvarlak pitler

icermektedir. Pitlerin ¢ap1 2 mm’ den azdir.

Diiz Yiizeyler:
Pitler vertikal genisligi 2 mm’ den az
olacak sekilde diizenli olarak yatay sekilde

siralanmugtir.

OkKliizal Yiizeyler:
3 mm’ den az capta mine Kkayiplar
goriilmektedir.

Belirgin asmmalar

mevcuttur.

Vertikal yiiksekligi 2 mm’ yi agmayan kiigiik
pitlerin sik sik opak yapida bantlar olusturacak
sekilde birlestikleri goriilmektedir.

Bu skorda ayrica kasplarda yiizeyel minede
asinmalar goriilmektedir ve hasar sonucu

vertikal boyut kayb1 2 mm’ den az olmaktadir.

Diiz Yiizeyler:

Tiim yiizeyin yarisindan daha azini igeren

minenin en dig tabakasmin kaybi
mevcuttur.

OKliizal Yiizeyler:

Birlesen pitler ve aginma nedeniyle dis
morfolojisinde  degisimler = meydana
gelmistir.

Diizensiz alanlarda minenin en dig
tabakasinin, yiizeyin yarisindan azini igeren
kaybr mevcuttur. Kalan mine yapisi opak

goriiniimdedir.
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Diiz ve OKliizal Yiizeyler: Minenin en dis tabakasinin kaybi, yilizeyin

Yiizeyin yarisindan fazlasii igeren yaridan fazlasini igermektedir. Kalan mine
8 minenin dis tabakasinin kaybi yapist opak goriiniimdedir.

Diiz ve OKkliizal Yiizeyler:

Yiizeyin anatomik goriiniimiini Minenin en dis tabakasinda meydana gelen

degistirecek sekilde minenin biiyiik bir o6nemli derecede kayip yiizeyin veya disin
9 kayb1 s6z konusudur. anatomik seklinin degismesine neden

Servikal ~ bolgede  neredeyse  hi¢ | olmustur. Servikal bolgede opak yapida mine
etkilenmemis minenin oldugu sik sik not sik sik not edilmektedir.

edilmektedir.

5.3. Toplanan Su ve Tiikiiriik Orneklerinin Analizi

Edirne ilinin ilge ve kdylerinden 1.5 ml’ lik kapakli eppendorf tiiplerine (ISALOB
mikrosantrifiij tiip) toplanan su 6rneklerinin fluor degeri M.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi
Anabilim Dali’ nda iyon spesifik F elektrodu (Orion 9609BNWP Fluoride
Combination Electrode, Thermo Scientific) kullanilarak tespit edilmistir.

Fluor degeri dl¢limiine gecilmeden 6nce iyon spesifik F elektrodunun (Orion
9609BNWP Fluoride Combination Electrode, Thermo Scientific) kalibrasyonu
gerceklestirildi. Kalibrasyon i¢in asagida yer alan asamalar takip edildi:

e (.1 M F igeren soliisyondan ayarlanabilir otomatik pipet (RAININ Classic Pipette)
yardimiyla 1 ml soliisyon meziire alindi.

e 1 ml F soliisyonu iizerine 99 ml saf su eklenerek 102 M F iceren soliisyon elde
edildi.

e 102 M F igeren soliisyondan 1 ml alinarak tekrar meziir yardimiyla 9 ml saf su
eklenerek 10“M F iceren soliisyon elde edildi.

e 10*MF iceren soliisyondan 1 ml alinarak saf su ilavesi ile 1/10 oraninda seyreltme
yapilarak 10 ve 10 M F iceren soliisyonlar elde edildi.

e En diisiik derisime sahip olan soliisyon olan 10® M F (0.019 ppm) iceren
soliisyondan 1 ml alinarak iizerine 1 ml TISAB II (Total lonic Strength Adjusment
Buffer, Orion lonplus Application Solution) soliisyonu eklendi. Elektrodun ucu

karisimin yer aldig tlipiin i¢ine koyularak kalibrasyon igslemine baslanda.
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e Sirastyla 10° M F (0.19 ppm), 10* M F (1.9 ppm) ve 10° M F (19 ppm) iceren
soliisyonlardan da birer ml almarak iizerlerine birer ml TISAB II soliisyonu eklenip
F ppm degerleri girilerek elektrodun 4 noktada kalibrasyonu tamamlandi.

e Kalibrasyon sonucu elde edilen slope degerinin ideal deger olan -54 ile -60
arasinda olmasina dikkat edildi. -54 ile -60 arasinda olmayan slope degerleri elde

edildiginde kalibrasyon islemi tekrarlandi.

Olgiim icin vidali kapakli santrifiij tiipleri (ISOLAB santrifiij tiip) icerisine
ayarlanabilir otomatik pipet (RAININ Classic Pipette) kullanilarak 1 ml su/tiikiiriik
ornegi ve 1 ml TISAB II (Total lonic Strength Adjusment Buffer, Orion lonplus
Application Solution) solisyonu eklendi ve karigimin birbirine gegmesi igin

calkalanarak kalibre edilmis elektrot yardimiyla dlgtimler yapildi.

Resim 1: Fluor analizi yapilirken kullanilan materyaller
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Resim 2: Su ve tiikiiriik 6rneklerinin kalibrasyonu

5.4. Dental Fluorozisli Cocuklarda Aquaporin Geninin incelenmesi

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanlig1 Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 16/22 karar numarasi ile onay verilen ‘’igme Suyundaki Fluoridin
Cocuklarda  Ciirik ~ Onleyici Etkisi ile Dental Fluorozis Dengesinin
Degerlendirilmesi’” isimli ¢alisma i¢in alinan kanlardan kalan kan Ornekleri
calismamizda kullanilmistir. Daha Onceden alinan kanlarin alinma prosediirii

asagidaki gibidir:
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Kan alma sirasina uygun olarak 6nce 5 ml’ lik sar1 kapakli tiiplere (BD
Vacutainer® SST™ [| Advance), daha sonra etilen diamin tetra asetik asit (EDTA)
igeren 2 ml’ lik mor kapakli tiiplere (BD Vacutainer® Plus Plastic K;2EDTA Tubes)

kan alinda.

[k olarak 5 ml’ lik sar1 tiipe alinan kan &rneginin tiipte yer alan jel ile karismasi
saglandi. Daha sonra 1300-2000 x g devir araliginda 10 dakika boyunca santrifiij
edilerek serumun kandan ayrilmasi saglandi. Elde edilen serum 6rnegi 2 adet 2 ml” lik
mikrosantrifiij tiipline pipet yardimziyla esit olarak boliindii. Mor kapaklr tiiplere alinan
kan 6rnekleri igerisindeki kan hiicrelerine zarar vermeyecek sekilde 8-10 kez yavasca

cevrilerek saklanmak {izere serum ornekleri ile birlikte -80° C* de dondurucuya alind1.

5.4.1. DNA izolasyonu

e ilk asamada mor kapakl tiiplerde (BD Vacutainer® Plus Plastic K,EDTA Tubes)
yer alan kan 6rnekleri 1s1 banyosuna (55° C) yerlestirildi.

e 2 ml’ lik kan 6rneklerinden pipet yardimryla 200 pl alinarak steril mikrosantrifiij
tiiplerine konuldu.

e Orneklere 20 pl “’Proteinase K’” eklendi.

e 20 ul °RNase A’ eklenerek iyice karigsmasi i¢in ornekler hafifce sallanarak, oda
sicakliginda 2 dakika inkubasyon cihazina birakildu.

e 200 pL “’PureLink® Genomic Lysis/Binding Buffer’” soliisyonu eklenerek
homojen bir soliisyon elde etmek amaciyla iyice sallandi.

e Proteinlerin sindirimini saglamak amaciyla 6rnekler 55° C* de 30 dakika boyunca
inkubasyon cihazina birakildi.

e Inkubasyon cihazindan alman orneklere 200 pL 96-100% etanol eklenerek
homojen bir karisim elde edilebilmesi i¢in 5 saniye boyunca iyi bir sekilde
karigtirildi.

e Ikinci asamaya gecmeden 6nce oda sicakliginda “’PureLink® Genomic Wash
Buffer 1 ve PureLink® Genomic Wash Buffer 2” soliisyonlarina etanol eklenerek
karigmalar1 saglandi ve etanol eklenmis soliisyonlar isaretlendi.

e “’PureLink® Genomic Lysis/Binding Buffer’’ ve etanol ile hazirlamig oldugumuz
solisyon “’PureLink® Spin Column’ a’’ eklenerek oda sicakliginda 1 dakika

boyunca 10.000 x g devirde santrifiij edildi.

61



e Santrifiij sonras1 6rnekler temiz ve yeni bir “’PureLink® Collection Tube’ a”’
yerlestirildi.

e Etanol ile hazirlanmig 500 pl <>Wash Buffer 1°” soliisyonu tiipe eklenerek 10.000
x g devirde 1 dakika boyunca santrifiij edildi.

e Santrifiij sonras1 6rnekler temiz ve yeni bir “’PureLink® Collection Tube’ a”’
yerlestirildi.

e Etanol ile hazirlanmis 500 pl “Wash Buffer 2°° soliisyonu tiipe eklenerek
maksimum devirde 3 dakika boyunca santrifiij edildi.

e Eski tlip degistirilerek DNA ornekleri yeni tiipe aktarildi. Bu yikama islemleri
sonucunda protein ve RNA’ lar uzaklastirildi.

e 1.5 ml’ lik mikrosantrifiij tiiplerine alinan DNA o6rnekleri ‘’PureLink® Genomic
Elution Buffer’” soliisyonu eklenerek oda sicakliginda 1 dakika inkubasyon
cihazina birakildi. Ardindan 1 dakika boyunca maksimum hizda santrifiij edilerek
saf DNA elde edildi.

e 00 pl miktarinda elde edilen DNA Ornekleri kisa siire icerisinde hemen

kullanilmayacagi igin +4° C yerine -20° C saklama kosullarinda muhafaza edildi.

Resim 3: DNA izolasyonu sirasinda kullanilan *’Proteinase K’’, ’RNase A’’ ve
“’PureLink®Genomic Lysis/Binding Buffer’’ soliisyonu.
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Resim 4: Santrifiij cihazi

5.4.2. lzole edilen DNA’ larin SNPs analizi
Izole edilen DNA’ larin ilgili gen bolgelerinin SNPs analizi ’University of
Pittsburg School of Dental Medicine-Department of Oral Biology’’ bdlimiinde

Profesor Alexandre Rezende Vieira gozetiminde gerceklestirildi.

Reaksiyon basamaklarina gegmeden 6nce 6rneklerin DNA miktarini tayin etmek
amactyla absorbsiyon yontemine dayanan spektrofotometre (NanoDrop 1000

Spectrophotometer, Thermo Scientific) (Resim 5) yardimiyla 6lgtimler yapildi.
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Resim 5: Spektrofotometre (NanoDrop 1000 Spectrophotometer, Thermo Scientific)

Resim 6: Caligmamizda kullanilan SNP (Single Nucleotide Polymorphisms) 6rnekleri
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» Spektrofotometre yardimiyla belirlenen DNA miktarlarina (Resim 7) uygun olarak
DNA’ lar buffer soliisyonu eklenerek diliie edildi.
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Resim 7: Spektrofotometre yardimiyla 6rneklerin DNA miktarinin (Kirmizi ok)
gosterilmesi

» Reaksiyonda kullanacagimiz “’Reaction Mix’’ karisimi agagidaki oranlara uygun

olarak hazirlandi:

o Master Mix- 1.5 ul X 40

o 40X SNP-0.037 pl X 40

o Distile su- 0.462 ul X 40

o Total=2 pl (Bir bdlme i¢in ayrilan 6rnek miktar)

» Arastirma i¢in kullanilan kalipta her bir bolmeye hazirlanan reaksiyon
karistmindan 2 pl eklenip tizerine 1 pl DNA 6rnegi konuldu. Negatif kontrol grubu
olusturmak amaciyla 4 adet bolmeye 2 pl reaksiyon karisimindan eklenip {izerine
DNA yerine 1 pl distile su konuldu.

» Hazirlanan DNA igeren karisimlari ve negatif kontrol grubunu igeren kalibin

tizerine seffaf optik film plastik bir spatula yardimi ile bastirilarak tam olarak
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adaptasyonu saglandi. Agikta kalan bosluklarda yer alan 6rneklerin buharlagsma
riski oldugundan optik filmin kalip {izerinde merkezi olarak biitiin bosluklar
ortecek sekilde yerlestirilmesine dikkat edildi.

> Ornekler sirastyla; 95° C* de 10 dakika, 92° C’ de 15 saniyelik 40 devir ve 60° C’
de 1 dakika boyunca PCR (Polymerase Chain Reaction) basamaklarinin

gerceklestirilecegi cihaza (DNA Engine Tetrad® 2 Peltier Thermal Cycler) (Resim
8) alind.

Resim 8: Polimeraz Zincir Reaksiyon (DNA Engine Tetrad® 2 Peltier Thermal Cycler)
Cihazi

» PCR devam ederken Real Time Machine (ABI Prism QuantStudio 6 Flex, Applied
Biosystems, Foster City, CA) cihazina (Resim 9) bagl bilgisayarda ’SDS 2.2.2”’

programi agild1.
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Resim 9: Real Time Machine (ABI Prism QuantStudio 6 Flex, Applied Biosystems, Foster
City, CA) Cihazi

Programda yeni bir dosya agilarak kalibimizin tipi (384 veya 96) secildi ve
“’Allelic Discrimination’’ ve ’Blank Template’’ se¢enekleri isaretlenerek, termal
cihazdan ¢ikan kalibimizin cihazin tutucu kolu ile eslesmesi saglandi.

Negatif kontrol grubunun isaretlendiginden emin olunarak kalibimiz tizerinde yer
alan her bir bosluktaki 6rnegin ismi girildi.

Sayfanin altinda yer alan ’Add Marker’’ tiklanarak kullandigimiz SNP’ nin ismi
secildi ve “’Copy to Plate’” boliimii tiklanarak kalibimizda incelenecek SNP ¢esidi
secilmis oldu.

Minor allel siklig1, gen yapisi ve baglanti1 dengesizligi iliskileri temel alinarak 10
Aquaporin SNP’ si (Single Nucleotide Polymorphisms (SNPs), rs10875989,
rs1996315, rs2878771, rs296763, rs461872, rs3759129, rs3741559, rs467323,
rs17159702 ve rs3736309) genotiplendirildi.

Genotiplendirilen 10 Aquaporin SNP’ si asagidaki gibidir:

AQP 2 > rs10875989 > C/T

AQP 6 = rs1996315 > A/G

AQP 2 - rs2878771 - CIG

AQP 5 = 15296763 = C/G

AQP 2 - rs461872 > AIG

AQP 5 - rs3759129 &> A/C

AQP 2 = rs3741559 > AIG
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AQP 2 > rs467323 > CIT
AQP 1 - rs17159702 - C/T
AQP 5 - rs3736309 - A/G

+ Bu SNP’ ler Tagman Chemistry otomatik dizi bulma enstriimanlar1 (ABI Prism
QuantStudio 6 Flex, Applied Biosystems, Foster City, CA) kullanilarak
genotiplendirildi.

+ Avyarlar ve reaksiyonlar <’Applied Biosystems’’ (Applied Biosystems, Foster City,
CA.) tarafindan saglandi.

+ Genotip ve allel dagilimindaki sapmalarin test edilebilmesi amaciyla Hardy-

Weinberg denge testleri kullanildi.

5.5. Serum Orneklerinin Fluor Analizi

Derin dondurucuda -80° C* de bekletilen 2 ml’ lik serum ornekleri yurtdisina
transfer edildikten sonra orneklerin fluor analizi biyolojik 6rnekler i¢in kullanilan
diflizyon metodu ile “’University of California San Francisco-Orofacial Sciences’’

boliimii laboratuvarinda gergeklestirilmistir.

Analiz i¢in gereken standart soliisyonlar1 kullanilarak fluor elektrodunun
kalibrasyonu yapildi. Difiizyon analizi i¢in plastik petri kabina 1 ml serum 6rnegi, 2
ml distile su ve 0,075N NaOH soliisyonundan 50 pl eklendi. Kapag: ile sikica
kapatildi. Ince bir tel yardimiyla petri kabinin kapaginin iizerinde kiigiik bir delik
acildi. Bu delikten 3.0N H2SOy ile satiire edilmis Iml HMDS (Heksametildisiloksan)
soliisyonu katilarak aninda delik vazelinle kapatildi. Daha sonra kutu hafifce
sallanarak karistirildi. 16-24 saat oda sicakliginda standart ile 6rneklerin difiize olmasi

i¢in beklendi.

Difiizyon sonrasinda petri kabinin kapag: acilarak 0.2M asetik asitten 25 ul
eklendi. Pipet 100 ul’ ye ayarlanarak hazirlanan soliisyondan (NaOH+Asetik Asit) 100
pl alind1 ve iizerine 100 pl TISAB II (Total lonic Strength Adjusment Buffer, Orion

lonplus Application Solution) soliisyonu eklendi.

Hazirlanan karisimlar fluor elektroduna gotiiriilerek mV cinsinden karigimlarin

fluor degerleri 6l¢iildii.
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Sekil 5 ve 6 da goriilen egriler lizerinde mV degerlerinin karsilig1 olan log
degerleri saptandi. Daha sonra bu degerler lineer hesaplama i¢in y= -29,725x+98,601
formiilii ile polinominal hesaplama igin y= -8,5614x%-52,373x+84,351 formiilii ile
mg/L (ppm) cinsinden bulundu.

avg mV vs. log [F]
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130,0
120,0
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."'-,.100,0
o
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Sekil 5: Polinominal hesaplama i¢in kullanilan standart egrisi

y =-29,725x + 98,601
avg mV vs. log [F] R? = 0,9777
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Sekil 6: Lineer hesaplama i¢in kullanilan standart egrisi
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5.6. Istatistiksel Degerlendirme

Bu ¢alismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical System)
2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programi ile yapilmistir. Verilerin
degerlendirilmesinde tanimlayic istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma,
median, interquartil range) yani sira normal dagilim gosteren degiskenlerin gruplar
arasi karsilastirmalarinda tek yonlii varyans analizi, ikili gruplarin karsilagtirmasinda
bagimsiz t testi, normal dagilim gostermeyen degiskenlerin gruplar arasi
karsilastirmalarinda Kruskal Wallis testi, alt grup karsilastirmalarinda Dunn’s ¢oklu
karsilastirma testi, ikili gruplarin karsilastirmasinda Mann Whitney U testi, nitel
verilerin  karsilastirmalarinda  ki-kare testi, degiskenlerin birbirleri ile iligkilerini
belirlemede Pearson korelasyon testi kullanilmistir. Olgiim giivenirligini belirlemede
Sinif i¢i Korelasyon katsayist kullanilmistir. Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde

degerlendirilmistir.
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6. BULGULAR

6.1.  Su Ornegi Alinan Kéylerin Fluor Degerine Gore Dagilimi

Edirne’ nin Lalapasa ve Siiloglu ilcelerinde toplam 33 kdyden igme sulari
toplanarak, bunlarda bulunan fluor miktarlar1 dl¢iilmiistiir (Tablo 6). Olgiilen miktarlar
0,031 ppm ile 2,39 ppm arasinda degismektedir. Fluor miktarlarina gére bolge 4 farkli
gruba ayrilmistir:

1. Fluor Grubu: Sularinda 0,3 ppm ve daha az miktarda fluor bulunan yerler (16 koy)
2. Fluor Grubu: Sularinda 0,3-0,5 ppm diizeyinde fluor bulunan yerler (2 ilge ve 8 kdy)
3. Fluor Grubu: Sularinda 0,5-1,19 ppm diizeyinde fluor bulunan yerler (8 kdy)
4. Fluor Grubu: Sularinda 2,39 ppm diizeyinde fluor bulunan Hanliyenice Koyii

Tablo 6: ilce ve kdylerin sularmin fluor ppm degerlerine gore dagilinm

1.Fluor Grubu=< 0,3 ppm ZZI‘LSJ?&S’;’;%UZ B(I;ISL{?_I”]_SB:)?;F 4F|2ngg gg:i]bu:
Omeroba 0,031 bostanli 0,334 akardere 0,644
vaysal 0,041 domurcali 0,404 arpag 0,644
hamzabeyli 0,043 keramettin 0,437 geckinli 1,19
kalkansogiit 0,052 siilecik 0,314 habiller 0,578
¢omlekakpinar 0,137 siiloglu 0,318 haskoy 0,578
s.danigsment 0,140 taglisekban 0,314 kiikiiler 0,644
dogankdy 0,142 biiyiinlii 0,317 musulga 0,644
hacidanigment 0,148 lalapasa 0,318 hacilar 0,566
kiiciinlii 0,191 ortakg1 0,353 Hanliyenice
demirkdy 0,208 taglimiisellim 0,364
¢comlekkoy 0,224
sinankdOy 0,225
kavakli 0,271
tuglalik 0,271
uzunbayir 0,285
dombay 0,298
Ortalama+ 0,169+ 0,347+ O’i%
SS 0,089 0,041 0,193
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Resim 10: Cocuklarin yasadigi ve su drnegi toplanan bazi kdylerin harita goriintiisii

6.2.

Tarama Yapilan Tiim Cocuklarin Degerlendirilmesi

Calismamiz iki béliimden olusmaktadir. Ilk boliim Edirne’ nin yukarda bildirilen

2 ilgesinin kdylerinden tasimali egitim ile okula tasimnan 498 ¢ocuk ile yapilmistir.

Ikinci boliim ise yiiksek fluor tespit edilen Hanliyenice Koyii’ nde bulunan 37

¢ocuktan ¢aligsma i¢in ailelerinden onay alinan 30’ unun bir y1llik takibinden ve kontrol

grubu olarak ayn1 yas ve cinsiyette olup ayni okulda okuyan ancak Hanliyenice Koyt

disinda yasayan 30 ¢ocuktan olusmaktadir (Sekil 7).
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498 ¢ocuk

2. Fluor Grubu 3. Fluor Grubu 4. Fluor Grubu
(n=241) (n=50) (n=37)

l Dental
Fluorozis
Kontrol Grubu Grubu (n=30)

(n=30)

Daimi dislerin Daimi dislerin
dental fluorozisten ildental fluorozisten
etkilenme etkilenme

derecesine gore 1. il derecesine gore 2.

grup (n=7) grup (n=23)

Sekil 7: Calismanin bdliimlerini gosteren akis semasi
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6.2.1. Calisma grubundaki ¢ocuklarin cinsiyet ve yas dagilim

Edirne’ nin Lalapasa ve Siiloglu ilgelerindeki okullara tasinan, yaslar1 7-14
arasinda olan toplam 498 ¢ocuk calisma kapsamina alindi. Cocuklarin 266’ s1 erkek
(% 53,41), 232’ si kiz (% 46,59) idi (Sekil 8). Erkeklerin ortalama yas1 10,77+1,91;
kizlarin ortalama yas1 10,72+1,9 olarak tespit edilmistir. Aralarinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,935)(Tablo 7).

Cinsiyet

Kiz
47% Erkek

53%

Sekil 8: Cinsiyet dagilimi

90

S

7 yas 8 yas 9 yas 10 yas 11 yas 12 yas 13 yas 14 yas

o O o o o o o

merkek kiz

Sekil 9: Yas ve cinsiyet dagilimi
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Tablo 7: Kiz ve erkeklerin yas ortalamalari ve istatistiksel incelenmesi

Erkek Kiz
Nn:266 n:232 p+
Ort£SS 10,77+1,91 10,72+1,9

Yas 0,935+

Median (IQR) 11 (9-12) 11 (9-12)
Bagimsiz t testi +Ki Kare testi

6.2.2. Anket cevaplarina gore dislenme donemlerinin dagilim

Cocuklar dislenme (dentisyon) durumlarina gore erken karisik dislenme, geg
karisik dislenme ve daimi dislenme olmak tizere 3 gruba ayrildi. Tablo 8” de dislenme
gruplarima gore ayrilan ¢ocuklarin cinsiyet, dogum yeri, su tiketim kaynagi, dis
hekimine gidip-gitmeme ve dis firgalama aligkanligina gore sayilariin ve yiizdelerinin

dagilimi goriilmektedir.

Tablo 8: Dislenme gruplarinin cinsiyet, dogum yeri, su tiikketim kaynagi, dis hekimine gidip-
gitmeme ve dis firgalama aligkanligina gére dagilimlari

Erken Gecg
Karisik Karisik Daimi
Dislenme Dislenme Dislenme
n:146 n:183 n:169 p+
Cinsiyet Erkek 79 5411% 104 56,83% 83 49,11% 0.342
Kiz 67 4589% 79 4317% 86 50,89% '
Dogum Edirne 117 80,14% 146 79,78% 140 82,84% 0.735

Yeri Edirne Dis1 29 1986% 37 20,22% 29 17,16%

Su Cesme Suyu 66 45,21% 103 56,91% 92 54,44%
Tiiketim Aritma Suyu 46 3151% 51 28,18% 58 34,32% 0,031

Kaynag1 Sise Suyu 34 2329% 27 1492% 19 11,24%
Dis Gidenler 38 5429% 65 60,19% 85 65,38%
Hekimine 0.301

Gidip-  Gitmeyenler 32 4571% 43 39,81% 45 34,62%
Gitmeme

Dis Ayni Giin 56 3862% 39 21,31% 25 14,79%
Fircalama 1 Giin Once 66 4552% 76 4153% 65 38,46% 0,0001
Ahskanhg@ Nadiren 23 1586% 68 37,16% 79 46,75%

+Ki Kare t-esti

Dislenme gruplarinin Cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gozlenmemistir (p=0,342).
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Dislenme gruplarinda Edirne dogumlu olan ve olmayan (Dogum Yeri) cocuklarin
dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,735).

Dislenme gruplarinin ¢esme suyu, aritma suyu ve sise suyu kullanimina (Su
Tiiketim Kaynag) gore dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmistir (p=0,031). Erken karigik dislenme grubunda Sise Suyu kullanimi geg
karisik diglenme ve daimi dislenme gruplarindan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulunmustur.

Dislenme gruplarinin Dis Hekimine Gidip-Gitmeme dagilimlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,301).

Dislenme gruplarinin Dis Fircalama Ahskanh@ dagilimlar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gozlenmistir (p=0,0001). Erken karigik dislenme grubunda
Aymi Giin (Tarama yapilan sabah) firgalama aliskanlig1 geg karisik dislenme ve daimi

dislenme gruplarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur.

6.2.3. Anket cevaplarina gore cinsiyet dagilim

Tablo 9: Erkek ve kiz gruplarinin yas, dislenme grubu, dogum yeri, su tiiketim kaynagi, dis
hekimine gidip-gitmeme ve dis firgalama aliskanligina gére dagilimlart

Erkek Kiz
n:266 n:232 p+
Ort=SS 10,7741,91 _ 10,72+1,9
Yas Median (IOR) 11 (9-12) 11 (9-12) 3
Erken Kansik 79 59 200, 67 28,88%
Dislenme
. Gec¢ Kanisik
Dislenme Grubu .. 104 39,10% 79 34,05% 0,342
Dislenme
Daimi 83 31,20% 86 37,07%
Dislenme

Edirne 217 81,58% 186 80,17%
Edirne Dis1 49 18/42% 46 19,83%
Cesme Suyu 141 53,21% 120 51,95%

Dogum Yeri 0,690

S‘;(T“kef‘m Aritma Suyu 78 29.43% 77 33,33% 0,557
AYREEL " “Sise Suyu 46 17,36% 34 14,72%
Dis Hekimine  Gidenler 96 60,00% 92 6216% ..
Gidip-Gitmeme Gitmeyenler 64 40,00% 56 37,84%
Dis Fircalama Ay Gin 58 21,89% 62 26,72%
Aliskinim L GiinOnce 104 39.25% 103 4440% 0,061
Nadiren 103 38,87% 67 28,38%

tBagimsiz t testi +Ki Kare testi
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Tablo 9’ da erkek ve kiz gruplarinin yas, dislenme grubu, dogum yeri, su tiiketim
kaynagi, dis hekimine gidip-gitmeme ve dis fircalama aliskanligina gore sayilarinin,

standart sapmalarinin, yiizdelerinin dagilimi goriilmektedir.

Erkek ve kiz gruplarinin Yas Ortalamalar: arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,935).

Erkek ve kiz gruplarinin Dislenme Grubu dagilimlar arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gézlenmemistir (p=0,342).

Erkek ve kiz gruplarinin Edirne dogumlu olan ve olmayanlarinin (Dogum Yeri)
dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,690).

Erkek ve kiz gruplarinin ¢esme suyu, aritma suyu ve sise suyu kullanimina (Su
Tiiketim Kaynagi) gore dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,557).

Erkek ve kiz gruplarinin Dis Hekimine Gidip-Gitmeme dagilimlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,697).

Erkek ve kiz gruplarmin Dis Fircalama Ahskanhgi dagilimlari arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,061).

6.2.4. Dislenme gruplarinin CAST indeksine gére dagihm

Tablo 10’ da erken karigik dislenme, ge¢ karisik dislenme ve daimi dislenme
gruplarmin CAST Indeksi skorlarinin her birinin toplam dis sayisina (siit+daimi dis)
boliinmesi ile elde edilen yiizdelerinin ortalama ve standart sapmalarinin dagilimi
goriilmektedir.

Tablo 10: Dislenme gruplarinin CAST indeksine gére dagilimlar

CAST Erken Kanisik  Geg¢ Karisik
SKORUNUN Dislenme Dislenme Daimi Dislenme
DAGILIMI n:146 n:183 n:169 pi
Ort+SS 0,7162+0,1541  0,8089+0,1249  0,8744+0,1121
CAST0% Median 0,7083 0,8261 0,8929 0,0001

(IQR) (0,5833-0,8333) (0,75-0,9167)  (0,8214-0,9623)

Ort+£SS  0,0041+0,0285 0,0026+0,0132  0,0057+0,0304

CAST1%  Median 0 0 0 0,535
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0)
Ort£SS  0,0211+0,058  0,0073+0,0236  0,0119+0,0315
CAST2%  Median 0 0 0 0,206
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0)

CAST3% Ort+SS 0,0885+0,0876  0,0750+0,0733  0,0665+0,0786 0,018
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Median 0,0833 0,0741 0,0417

(IQR) (0-0,1439) (0-0,125) (0-0,1071)
Ort+£SS 0,0590+0,0674  0,0439+0,065 0,021540,0422

CAST4% Median 0,0417 0 0 0,0001
(IQR) (0-0,0842) (0-0,0526) (0-0,0357)
Ort+SS 0,0570+0,0715  0,0405+0,0546  0,0123+0,0322

CAST5% Median 0,0417 0 0 0,0001
(IQR) (0-0,087) (0-0,0833) (0-0)
Ort+£SS 0,0409+0,0639  0,0164+0,0383  0,0043+0,0134

CAST6% Median 0 0 0 0,0001
(IQR) (0-0,0833) (0-0) (0-0)
Ort+SS 0,012+0,0418 0,004+0,0159 0,003+0,0132

CAST7% Median 0 0 0 0,039
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0)
Ort+£SS 0,0092+0,0297  0,0054+0,0221 0,0033£0,0129

CAST8% Median 0 0 0 0,332
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0)

Kavitesiz Ort:I:_SS 3,45+2,6 2,76+£2,12 2,31+2,38

Ciiriik Median 3 2 2 0,0001
(IQR) (1-5) (1-4) (0-4)
Ort+SS 3,23+2,94 1,71+1,85 0,91+1,41
DMFT Median 3 1 0 0,0001
(IQR) (0,75-5) (0-3) (0-2)
IKruskal Wallis Testi

Tablo 11: Gruplari kendi aralarinda CAST Indeksi skorlarinin karsilastiriimasi

Dunn’s Coklu
Karsilastirma
Testi

CASTO CAST3 CAST4 CAST5 CAST6 CAST7 Kavitesiz

%) (%) (%) (%) (%) (%) Cirik °OMTT

Erken Karisik

Eisle“me’ Gee 00001 0232 0007 0077 00001 0,059 0028 0,0001
arisik

Dislenme

Erken Karnsik
Dislenme / 0,0001 0,008 0,0001 0,0001 0,0001 0,021 0,0001 0,0001

Daimi Dislenme

Gec¢ Karisik
Dislenme / 0,0001 0,055 0,0001 0,0001 0,0001 0,601 0,01 0,0001

Daimi Dislenme

CAST% = CAST indeksi skorlarmin (0-9) toplam dis sayisina (siit ve daimi dis) boliinmesi ile olusan
yiizdeyi ifade etmektedir.

Dislenme gruplarinin CAST0% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gozlenmistir (p=0,0001). Erken karisik dislenme grubunun CAST0%
ortalamalar1 ge¢ karisik dislenme ve daimi dislenme gruplarindan istatistiksel olarak

anlamli derecede diisik bulunmus (p=0,0001), ge¢ karisik dislenme grubunun
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CAST0% ortalamalart daimi digslenme grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
diisiik bulunmustur (p=0,0001) (Tablo 11).

Dislenme gruplarinin CAST1% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,535).

Dislenme gruplarinin CAST2% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,206).

Dislenme gruplarinin CAST3% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farkliik gozlenmistir (p=0,018). Erken karisik dislenme grubunun CAST3%
ortalamalar1 daimi dislenme grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmus (p=0,008), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 11) .

Dislenme gruplarinin CAST4% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gozlenmistir (p=0,0001). Erken karisik dislenme grubunun CAST4%
ortalamalar1 geg karisik dislenme ve daimi dislenme gruplarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,007, p=0,0001), ge¢ karisik dislenme
grubunun CAST4% ortalamalar1 daimi dislenme grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001)(Tablo 11).

Dislenme gruplarmin CAST5% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmistir (p=0,0001). Daimi dislenme grubunun CAST5% ortalamalari
erken karisik dislenme ve geg karisik dislenme gruplarindan istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik bulunmus (p=0,0001), erken karisik dislenme ve gec karisik dislenme
gruplariin CAST5% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,077) (Tablo 11).

Dislenme gruplariin CAST6% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklillk gozlenmistir (p=0,0001). Erken karisik dislenme grubunun CAST6%
ortalamalar1 ge¢ karigik dislenme ve daimi dislenme gruplarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,0001), ge¢ karisik dislenme grubunun
CAST6% ortalamalar1 daimi dislenme grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p=0,0001) (Tablo 11) .
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Dislenme gruplarinin CAST7% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik g6zlenmistir (p=0,0001). Daimi dislenme grubunun CAST7% ortalamalari
erken karisik dislenme grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmus (p=0,021), diger dislenme gruplarimin CAST7% ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 11).

Dislenme gruplarinin CAST8% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gozlenmemistir (p=0,332).

100 -
% ® Erken Karisik Diglenme
30 - ® Ge¢ Karisik Dislenme
70 - Daimi Dislenme
60 -
50 -
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30 -
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CASTO CAST1 CAST2 CAST3 CAST4 CAST5 CAST6 CAST7 CASTS8

Sekil 10: Dislenme gruplarinin CAST indeksi skorlarinin dagilimi
Tablo 10’ da yer alan kavitesiz mine ve dentin ¢iiriigi CAST3 ve CAST4

skorlarinin toplami olarak hesaplanda.

Dislenme gruplarinin kavitesiz mine ve dentin ¢iiriigii ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir (p=0,0001). Erken karigik dislenme
grubunun kavitesiz mine ve dentin ¢liriigli ortalamalar1 geg karisik dislenme ve daimi
dislenme gruplarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus
(p=0,028, p=0,0001), ge¢ karisik dislenme grubunun kavitesiz mine ve dentin ¢iiriigii
ortalamalar1 daimi dislenme grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede ytiksek
bulunmustur (p=0,01) (Tablo 11). En fazla kavitesiz mine ve dentin ¢iliriigii erken
karigik dislenme grubunda sonra ge¢ karisik dislenme grubunda, en diisiik daimi
dislenme grubunda goriilmiistiir (Tablo 10).
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Tablo 10’ da yer alan DMFT degeri CAST2, 5, 6, 7 ve 8 skorlarinin toplami1 olarak
hesaplandi.

Dislenme gruplarinin DMFT ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik  gozlenmistir  (p=0,0001). Erken karisik dislenme grubunun DMFT
ortalamalar1 ge¢ karisik dislenme ve daimi diglenme gruplarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,0001), ge¢ karisik dislenme grubunun DMFT
ortalamalar1 daimi dislenme grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p=0,0001) (Tablo 11). En yiiksek DMFT degeri erken karisik dislenme
grubunda sonra ge¢ karisik dislenme grubunda, en diisiik daimi dislenme grubunda

goriilmiistiir (Tablo 10).
6.2.5. CAST Indeksi skorlarin cinsiyete gore dagilim

Tablo 12’ de erkek ve kiz gruplarinin daimi ve siit disi sayilarinin ortalamari ve
standart sapmalar1 ile CAST Indeksi skorlarinin her birinin toplam dis sayisina
(stit+daimi dis) boliinmesi ile elde edilen yiizdelerinin ortalama ve standart

sapmalariin dagilimi gériilmektedir.

Tablo 12: Erkek ve kiz gruplarinin daimi ve siit disi sayilar1 ile CAST Indeksi skorlaria gére

dagilimlar

Erkek Kiz
n:266 n:232 pt
. .. OrttSS 18,33+6,77 18,94+6,62
Daimi Dis
Median 16 19 0,305
Sayis1
(IQR) (12-25,25) (12-25)
.. . Ort£SS 6,15+5,33 5,42+5,41
Siit Disi
ayis1
(IQR) (0-11,25) (0-11)

Ort+SS 0,8038+0,147 0,8041+0,1417
CAST0%  Median 0,8261 0,8333 0,875
(IQR) (0,7083-0,9167) (0,7083-0,9167)

Ort+SS 0,0038+0,0239 0,0044+0,0258
CAST1%  Median 0 0 0,909
(IQR) (0-0) (0-0)

Ort+SS 0,0136+0,0428 0,0121+0,0352
CAST2%  Median 0 0 0,647
(IQR) (0-0) (0-0)

Ort+SS 0,0718+0,0774 0,081+0,0825
CAST3%  Median 0,0501 0,0714 0,228
(IQR) (0-0,125) (0-0,125)
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Ort£SS 0,0379+0,0589 0,044+0,063
CAST4%  Median 0 0 0,376
(IQR) (0-0,0455) (0-0,0817)

Ort+SS 0,0382+0,0573 0,0329+0,057
CAST5%  Median 0 0 0,083
(IQR) (0-0,0476) (0-0,0417)

Ort£SS 0,021+0,0479 0,0177+0,041
CAST6%  Median 0 0 0,541
(IQR) (0-0) (0-0)

Ort£SS 0,0078+0,0329 0,0039+0,0145
CAST7%  Median 0 0 0,556
(IQR) (0-0) (0-0)

Ort+SS 0,0071%0,0256 0,0043+0,0178
CAST8%  Median 0 0 0,246
(IQR) (0-0) (0-0)

Kavitesiy _Ort:SS 2,62+2.32 3,02+2,47
Ciiriik Median 2 2 0,072
(IQR) (1-4) (1-4)
Ort£Ss 2,05+2,44 1,69+2,13
DMFT  Median 1 1 0,095
(IQR) (0-3) (0-3)
+Mann Whitney U testi

Erkek ve kiz gruplarinin Daimi Dis Sayis1 ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik g6zlenmemistir (p=0,305).

Erkek ve kiz gruplariin Siit Disi Sayis1 ortalamalari arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,145).
Erkek ve kiz gruplarmin CAST0%
anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,875).
Erkek ve kiz gruplarmin CAST1%
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,909).
Erkek ve kiz gruplarmin CAST2%
anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,647).
Erkek ve kiz gruplarmin CAST3%
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,228).
Erkek ve kiz gruplarmin CAST4%
anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,376).
Erkek ve kiz gruplarmin CAST5%
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,083).
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Erkek ve kiz gruplarmin CAST6% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,541).

Erkek ve kiz gruplarmin CAST7% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,556).

Erkek ve kiz gruplarmin CAST8% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,246).

Erkek ve kiz gruplarinin Kavitesiz Ciiriik ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gbzlenmemistir (p=0,072).

Erkek ve kiz gruplarinin DMFT ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlaml

farklilik gézlenmemistir (p=0,095).

6.2.6. Fluor gruplarinin anket cevaplaria gore dagilimi

Calismamizda yer alan c¢ocuklar yasadiklari yerdeki su fluor diizeyi temel
alinarak; 0,3 ppm F’ den disiik 1. fluor grubu, 0,3-0,5 ppm aras1 F degerine sahip 2.
fluor grubu, 0,5-1,19 ppm arasi1 F degerine sahip 3. fluor grubu ve 2,39 ppm F degerine
sahip 4. fluor grubu (Hanliyenice kdyii) olmak iizere 4 gruba ayrilmistir. Sekil 11 de
gruplarda yer alan ¢ocuk sayilarinin dagilimi goriilmektedir. Buna gore 1. grupta 170
cocuk (%34,1), 2. grupta 241 ¢ocuk (%48,4), 3. grupta 50 ¢ocuk (%10,1), 4. grupta 37
cocuk (%7,4) yer almaktadir.

COCUK SAYISI

B |. Fluor Grubu (£ 0,3 ppm)
m 2. Fluor Grubu (0,3-0,5 ppm)
m 3. Fluor Grubu (0,5 ppm-

1,19 ppm)
m 4. Fluor Grubu (2,39 ppm)

Sekil 11: Fluor gruplarinda yer alan ¢ocuk sayisinin dagilimi
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Tablo 13’ de fluor gruplarinin yas, dislenme grubu, cinsiyet, dogum yeri, su
tilketim kaynagi, dis hekimine gidip-gitmeme ve dis firgalama aligkanliina gore
sayilarinin, standart sapmalarinin ve yiizdelerinin dagilimi goriilmektedir.

Tablo 13: Fluor gruplarinin yas, dislenme grubu, cinsiyet, dogum yeri, su tiiketim kaynagi,
dis hekimine gidip-gitmeme ve dis firgalama aligkanligina gore dagilimlar

1. Fluor 2. Fluor 3. Fluor 4. Fluor
Grubu Grubu Grubu Grubu p
n:170 n:241 n:50 n:37
Ortx 11.20+ 10,47+ 10,78~ 10+
ss 1,95 1,7 2,01 221
Yas  “Vedian 12 10 11 10 0,0001
(IQR) (10-13) (9-12) (9-12,25) (8-12)
Erken
Karisik 39 22,94% 75 31,12% 17 34,00% 15 40,54%
. Dislenme
Dislenme
Grubu gfs‘ieljf;f‘k 54 3176% 102 4232% 12 2400% 15 4054% 0001
ID)iasllr:lime 77 4529% 64 2656% 21 42,00% 7 18,92%
._ Erkek 88 51,76% 130 53,94% 30 6000% 18 48,65%
Cinsiyet 82 4824% 111 46,06% 20 4000% 10 5135% OOt
Dosum yerj (I 155 OL18% 177 7344% 36 7200% 35 945%% .
OsUM YCM “Fdirne D 15 8,82% 64 2656% 14 2800% 2 541%
Cesme Suyu 102 60,71% 98 40,66% 27 54,00% 34 91,89%
Sudficctim - AFaeiiia 48 2857% 87 3610% 17 3400% 3 811% 0,0001
Kaynagi  Suyu
Sise Suyu 18 10,71% 56 23.24% 6 12,00% 0O 0,00%
Dis Gidenler 106 6235% 60 5941% 0 000% 22 61,11%
Hekimine
an 0,614
Gidip-  Gitmevenler 64 37.65% 41 4059% 1 100,00% 14 38,89%
G y
Iitmeme
Dis AymGiin 32 1882% 70 29,05% 11 22.00% 7 19,44%
Fircalama 1GiinOnce 75 44,12% 101 4191% 16 32,00% 15 41,67% 0,097
Alskanligi “Nadiren 63 37,06% 70 29,05% 23 4600% 14 38.89%

*Tek Yonlii Varyans Analizi + Ki Kare testi

Fluor gruplarinin Yas Ortalamalar: arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmistir (p=0,0001). En yiiksek fluor grubunda en diisiik yas ortalamasi
bulunmaktadir (Tablo 13). 1. fluor grubunun yas ortalamasi, 2. fluor grubu, 3. fluor
grubu ve 4. fluor grubunun yas ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulunmus (p=0,0001, p=0,049, p=0,002), diger gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 14).
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Tablo 14: Fluor gruplarinin kendi aralarinda yasa gore karsilastirilmasi

Tukey Coklu Karsilastirma Testi Yas

1. Fluor grubu / 2. Fluor grubu 0,0001
1. Fluor grubu / 3. Fluor grubu 0,049
1. Fluor grubu / 4. Fluor grubu 0,002
2. Fluor grubu / 3. Fluor grubu 0,368
2. Fluor grubu / 4. Fluor grubu 0,279
3. Fluor grubu / 4. Fluor grubu 0,144

Fluor gruplarimin Dislenme Grubu dagilimlari arasinda istatistiksel olarak

anlaml farklilik goézlenmistir (p=0,0001). En yiiksek daimi dislenme en diisiik fluor

grubunda, en yiiksek erken karisik dislenme en yiiksek fluor grubunda goriilmiistiir

(Sekil 12). 1. fluor grubunun Daimi Dislenme varligi 2. fluor grubu, 3. fluor grubu ve

4. fluor grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (Tablo

13).

45

40 -

35 1

30

25 -

20

15 -

10

Erken Karisik Geg Karisik
Dislenme Dislenme

Daimi Dislenme

m 1. Fluor Grubu
m 2. Fluor Grubu
m 3. Fluor Grubu

4. Fluor Grubu

Sekil 12: Fluor gruplariin diglenme gruplarina gére dagilim

Fluor gruplarinin Cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,701).

Fluor gruplarinin Edirne dogumlu olan ve olmayanlarinin (Dogum Yeri)

dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir (p=0,0001).
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2. fluor grubu ve 3. fluor grubunun Edirne Dogumlularimin varligi 1. fluor grubu ve

4. fluor grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (Tablo 13).

Fluor gruplariin ¢esme suyu, aritma suyu ve sise suyu kullanimina (Su Tiiketim
Kayna@) gore dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir
(p=0,0001). En fazla ¢esme suyu tiiketimi en yiiksek fluor grubunda (%91,89)
goriilmiistiir. 1. fluor grubu ve 4. fluor grubunun Cesme Suyu kullanimi 2. fluor grubu
ve 3. fluor grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (Tablo
13).

Fluor gruplarmin Dis Hekimine Gidip-Gitmeme dagilimlari arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklilik gdzlenmemistir (p=0,614).

Fluor gruplarinin Dis Fircalama Ahskanhgi dagilimlar arasinda istatistiksel

olarak anlaml farklilik gdzlenmemistir (p=0,097).

6.2.7. Fluor gruplarinin CAST indeksine gore dagilim

Tablo 15 de fluor gruplarinin daimi ve siit disi sayilarinin ortalamalari ve standart
sapmalar1 ile CAST Indeksi skorlarmin her birinin toplam dis sayisina (siit+daimi dis)
boliinmesi ile elde edilen yiizdelerinin ortalamalar1 ve standart sapmalarinin dagilimi

goriilmektedir.

Tablo 15: Fluor gruplarinin daimi ve siit disi sayisi ile CAST indeksine gore dagilimlar

1. Fluor 2. Fluor 3. Fluor 4. Fluor
Grubu Grubu Grubu Grubu pi
n:170 n:241 n:50 n:37
Ortt 2071+ 17.424 18.004 16,324
Daimi Dis SS 6,54 6.25 6.52 804 oo
Sayisi Median 22 14 19 14 ’
(I0R) (14-27) (12-24)  (12,75-26)  (11-23)
Ortt 412+ 6.77% 54t 7.89+
Siit Disi  SS 4,9 5,18 5.48 6,54
Sayii  Median 2 9 4 8 0,0001
(I0R) (0-9) (0-12) (0-11) (1-12)
Ortt 0,805+ 0.7924+ 0.8083< 0.8682+
ss 0,135 0,1475 0,1729 0,1067
CASTO% “Vedian  0.8297 0.8095 0.8333 08462 042
(IOR) (0,714-0,914) (0,667-0,917) (0,75-0,918) (0,792-0,979)
Ortt 0.0058+ 0.0029+ 0.0072% 0+
CASTI% o4 0,0301 0,0172 0,0402 0 0,403
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Median 0 0 0 0

(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0)
Orts 0.0131% 0.0113+ 0.0134+ 0.0215+
sS 0,0375 0,0385 0,0419 0,0496
0 1 1 ki l
CAST2% Median 0 0 0 0 0,534
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0)
Orts 0.0775% 0.0773% 0,077+ 0.0598%
sS 0,0796 0,08 0,0852 0,0736
0 1 1 ki l
CAST3% “Viedian 00714 00714 0,0801 00417 0°%
(IOR)  (00115)  (00,125)  (0-0,118)  (0-0,125)
Orts 0.0359+ 0.0473% 00367+ 0.0255+
sS 0,0602 0,0637 0,055 0,0477
0 i i i i
CASTA% ~\edian 0 0.0357 0 0 0,031
(IOR)  (0-0,042)  (0-0083)  (0-0073)  (0-0,042)
Ort+ 0.0332+ 0.0404+ 0.0353+ 0.0181=
ss 0,0556 0,0588 0,0656 0,0335
0 1 1 ki i
CASTS% Median 0 0 0 0 0,061
(IOR)  (0-0,045)  (0-0,054)  (0-0,042)  (0-0,042)
Orts 0.0232+ 0.0205= 0.0127% 0.0046+
ss 0,0501 0,0465 0,026 0,0165
0 ] 1 I i
CAST6% o : : > £ 0,006
(IOR)  (0-0,037) (0-0) (0-0) (0-0)
Orts 0.0052= 0.007+ 0.0066+ 0.0023+
ss 0,0305 0.0223 0,0329 0,0137
0 1 1 ki i
CAST7% Median 0 0 0 0 0,134
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0)
Ort+ 0.007+ 0.006+ 0.0032+ 0.0025+
sS 0.0239 0.0238 0,0111 0,0149
0 1 1 ki i
CAST8% ~Urcdian 0 0 0 0 0.558
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0)

IKruskal Wallis Testi

Tablo 16: Fluor gruplarinin kendi aralarinda daimi ve siit disi sayisi ortalamalari ile CAST
Indeksi 0 ve 4 skorlarinin yiizdelerine gore karsilastirilmasi

Dunn’s Coklu Daimi Dis Siit Disi

Karsilagtirma Testi Sayisi Sayisi CAST0% CAST4%
1. Fluor Grubu /2. 0,0001 0,0001 0,489 0,02
Fluor Grubu

1. Fluor Grubu / 3.

Clior Grubu 0,046 0,192 0.461 0,762
1. Fluor Grubu /4. 0,002 0,0001 0,016 0,337
Fluor Grubu

2. Fluor Grubu /3. 0,171 0,067 0,286 0,234
Fluor Grubu

2. Fluor Grubu /4. 0,289 0,208 0,006 0,024
Fluor Grubu

8. Fluor Grubu /4. 0,105 0,026 0,214 0,305
Fluor Grubu
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Fluor gruplarmin Daimi Dis Sayis1 ortalamalari arasinda istatistiksel olarak
anlamhi farklilik goézlenmistir (p=0,0001). 1. fluor grubunun Daimi Dis Sayis1
ortalamalar1 2. fluor grubu, 3. fluor grubu ve 4. fluor grubunun Daimi Dis Sayis1
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek bulunmus (p=0,0001,
p=0,046, p=0,002), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).

Fluor gruplarmin Siit Disi Sayis1 ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gbzlenmistir (p=0,0001). 1. fluor grubunun Siit Disi Sayis1 ortalamalari 2.
fluor grubu ve 4. fluor grubunun Siit Disi Sayis1 ortalamalarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede diisikk bulunmus (p=0,0001), 3. fluor grubunun Siit Disi Sayisi
ortalamalar1 4. fluor grubunun Siit Disi Sayis1 ortalamalarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik bulunmus (p=0,026), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).

Fluor gruplarinin CASTO0% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gozlenmistir (p=0,0001). Gruplarin CASTO % (Ciirtiksiiz dis ylizdesi)
ortalamalar1 arasinda 2. fluor grubu (en diisiik)< 1. fluor grubu<3. fluor grubu< 4. fluor
grubu (en yiiksek) siralamasi bulunmaktadir (Sekil 13). Su fluor diizeyi yiiksek olan
Hanliyenice Koyii’ nde yasayan ¢ocuklarin (4. fluor grubu) ciiriiksiiz dis yiizdesinin
daha yiiksek oldugu bulunmustur. 4. fluor grubunun CAST0% ortalamalar1 1. fluor
grubu ve 2. fluor grubunun CAST0% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmus (p=0,016, p=0,006), diger gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).
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m 1. Fluor Grubu = 2. Fluor Grubu m 3. Fluor Grubu m 4. Fluor Grubu

CASTO

Sekil 13: Fluor gruplarinin CASTO skoruna gore dagilimi

Fluor gruplarimin CAST1% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,403).

Fluor gruplarmnin CAST2% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,534).

Fluor gruplarmin CAST3% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,596).

Fluor gruplarinin CAST4% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gozlenmistir (p=0,031). Gruplarin CAST4 % (Kavitasyonsuz dentin ¢iiriigii
orani) ortalamalari arasinda 4. fluor grubu (en diisiik)<lI. fluor grubu<3. fluor grubu<2.
fluor grubu (en yiiksek) siralamasi bulunmaktadir (Tablo 15). 2. fluor grubunun
CAST4% ortalamalar1 1. fluor grubu ve 4. fluor grubunun CAST4%
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,02,
p=0,024), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p>0,05) (Tablo 16).

Fluor gruplarinin CAST5% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,061).

Fluor gruplarmin CAST6% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,096).
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Fluor gruplarinin CAST7% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,134).
Fluor gruplarmin CAST8% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gozlenmemistir (p=0,558).

0,9 - ® 1. Fluor Grubu ®2. Fluor Grubu 3. Fluor Grubu 4. Fluor Grubu
0,8 -
0,7 -
0,6 -
0,5 A
0,4 -

0,3 -

0,2 -
0,1 -

CAST1 CAST2 CAST3 CAST4 CAST5 CAST6 CAST7 CASTS8

Sekil 14: Fluor gruplariin CAST Indeksine gore dagilimi

Fluor gruplarindaki ciiriiksiiz ¢ocuk sayisi yiizdesi 1. fluor grubunda % 37,05 (63
cocuk), 2. fluor grubunda % 38,17 (92 ¢ocuk), 3. fluor grubunda % 54 (27 ¢ocuk), 4.
fluor grubunda % 56,76 (21 ¢ocuk) olarak tespit edilmistir. Kavitesiz mine ve dentin
lezyonlar1 da ciiriik kategorisinde degerlendirildigi zaman fluor gruplarindaki
cliriiksiiz cocuk sayist1 yiizdesi 1. fluor grubunda % 8,82 (15 ¢ocuk), 2. fluor grubunda
% 11,20 (27 ¢ocuk), 3. fluor grubunda % 18 (9 ¢ocuk), 4. fluor grubunda % 24,3 (9
¢ocuk) olarak bulunmustur.

Fluor gruplarinin Kavitesiz Ciiriikk ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,219).

Tablo 17° de fluor gruplarinin kavitesiz ¢iiriik ve DMFT skorlarina gore dagilimi

goriilmektedir.
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Tablo 17: Fluor gruplarinin kavitesiz ¢iiriik ve DMFT skorlarina gore dagilimlari

1. Fluor 2. Fluor 3. Fluor 4. Fluor
Grubu Grubu Grubu Grubu pi
n:170 n:241 n:50 n:37
Ort+ 2,79+ 2,95+ 2,76+ 2,05+
Kavitesiz SS 2,32 2,44 2,66 2,03 0.219
Ciirik  Median 2 2 2 2 ‘
(IQR) (1-4) (1-4) (0,75-4) (0-4)
Ort+ 1,94+ 2+ 1,66+ 1,16+
SS 2,29 2,4 2,25 1,68
DMFT  “Mledian 1 1 0 0 0.118
(IQR) (0-3) (0-3) (0-4) (0-2)
iKruskal Wallis Testi
1. Fluor Grubu = 2. Fluor Grubu m 3. Fluor Grubu m 4. Fluor Grubu
3 ‘
2,5
) l\ | |
1,5
1
0,5
O T T 1
Kavitesiz Ciiriik DMFT

Sekil 15: Fluor gruplarinin kavitesiz ¢iiriik ve DMFT dagilimlart

Fluor gruplarinin DMFT ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gbzlenmemistir (p=0,118).
6.2.8. Fluor gruplarimin TF indeksine gére dagihm

Tablo 18’ de fluor gruplarinin TF Indeksi skorlarina gore dental fluorozis olmayan
(TFO), hafif dental fluorozis (TF1-2), orta dental fluorozis (TF3-4) ve siddetli dental

fluorozis (TF5-6-7-8) kategorilerine gore ortalamalart ve standart sapmalarinin
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dagilimi goriilmektedir. Her bir TF skoru cocuklarin daimi dislerinin sayisina

boliinerek ylizde olarak hesaplanmistir.

Tablo 18: Fluor gruplarinin TF Indeksi skorlarmin yiizdesinin dagilimlar

1. Fluor 2. Fluor 3. Fluor 4, Fluor

Grubu Grubu Grubu Grubu pi
n:170 n:241 n:50 n:37
Ort+ 0,957+ 0,9606+ 0,8577+ 0,2816+
TF0% SS ' 0,2301 0,1759 0,2972 0,4096 0,0001
Median 1 1 1 0
(IQR) (1-1) (1-1) (1-1)  (0-054)
Ort+ 0,0348+  0,0407+ 0,1319+ 0,3224+
TE1-2% SS' 0,159 0,15 0,2778 0,4106 0,0001
Median 0 0 0 0
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0,703)
Ort+ 0,0184+  0,0035+ 0,0105+ 0,1867+
TE3-4% SS . 0,1164 0,0542 0,0558 0,2762 0,0001
Median 0 0 0 0
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0,367)
Ort+ (=3 0+ 0+ 0,2093+
SS 0 0 0 0,3473
TF5-89% : 0,0001
° Median 0 0 0 0
(IQR) (0-0) (0-0) (0-0) (0-0,329)
tKruskal Wallis Testi

Tablo 19 : Gruplarin kendi aralarinda TF Indeksi skorlarinin yiizdelerine gére
karsilastiriimasi

Dunn’s Coklu
Karsilastirma Testi TF0% TF1-2% TF3-4% TF5-8%
1. Fluor Grubu/ 2.

Cor Grub 0483 0255 0,016 1

1. Fluor Grubu/ 3.

Cluor Cruba 0,003 0001 0,906 1

1. Fluor Grubu/ 4. 4 1091 00001 00001 00001
Fluor Grubu

2. Fluor Grubu/ 3.

 or Cruba 0005 0006 0,024 1

2. Fluor Grubu/ 4.4 0051 90001 00001 00001
Fluor Grubu

8. Fluor Grubu/ 4. 40001 0007 00001 00001
Fluor Grubu
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Fluor gruplarinin TF0% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmistir (p=0,0001). TFO % ortalamalar1 (dental fluorozis goriilmeyen dis
yiizdesi) en yiiksek 1. fluor grubunda daha sonra 2. ve 3. fluor grubunda, en diisiik
Hanliyenice Koyl ¢ocuklarinda goriilmistiir (Sekil 16). 4. fluor grubunun TF0%
ortalamalar1 1. fluor grubu, 2. fluor grubu ve 3. fluor grubunun TF0%
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmus (p=0,0001), 3.
fluor grubunun TF0% ortalamalar1 1. fluor grubu ve 2. fluor grubunun TF0%
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede diigsiik bulunmus (p=0,003,
p=0,005), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gézlenmemistir
(p>0,05) (Tablo 19). Ancak Hanliyenice Koyii ¢ocuklarinda da TFO % oraninin %28

oldugu goriilmiistiir.

100
m 1. Fluor Grubu

2. Fluor Grubu
m 3. Fluor Grubu
m 4. Fluor Grubu

TFO

Sekil 16: Fluor gruplarimin TFO skoruna gére dagilimi

Fluor gruplarinin hafif dental fluorozis (TF1-2%) ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir (p=0,0001). TF Indeksinin 1 ve 2
skorlar1 igme suyundaki fluor diizeyi ile beraber anlamli derece artmaktadir (Sekil 17).
4. fluor grubunun TF1-2% ortalamalar1 1. fluor grubu, 2. fluor grubu ve 3. fluor
grubunun TF1-2% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmus (p=0,0001, p=0,007), 3. fluor grubunun TF1-2% ortalamalar1 1. fluor grubu

ve 2. fluor grubunun TF1-2% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede
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yiikksek bulunmus (p=0,001, p=0,006), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 19).

Fluor gruplarmin orta dental fluorozis (TF3-4%) ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik gdzlenmistir (p=0,0001). TF indeksi 3 ve 4 skorlari
1., 2. ve 3. fluor grubunda %1 civari iken Hanliyenice Koyl ¢ocuklarinda %19 olarak
tespit edilmistir (Sekil 17). 4. fluor grubunun TF3-4% ortalamalar1 1. fluor grubu, 2.
fluor grubu ve 3. fluor grubunun TF3-4% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmus (p=0,0001), 2. fluor grubunun TF3-4% ortalamalar1 1.
fluor grubu ve 3. fluor grubunun TF3-4% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlaml
derecede diisiik bulunmus (p=0,016, p=0,024), diger gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 19).

Fluor gruplarmin siddetli dental fluorozis (TF5-8%) ortalamalari arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir (p=0,0001). 4. fluor grubunun TF5-
8% ortalamalar1 1. fluor grubu, 2. fluor grubu ve 3. fluor grubunun TF5-8%
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,0001),
diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

TF Indeksi 5 den 8’ e kadar olan skorlar sadece Hanlryenice K&yii cocuklarinda tespit
edilmistir (Sekil 17).

m 1. Fluor Grubu ®2. Fluor Grubu = 3. Fluor Grubu 4. Fluor Grubu

|
k \ 4. Fluor Grubu
@ | 3 Fluor Grubu
/ \
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I E————
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- [ l\\ 2. Fluor Grubu
\
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TF1-2 TF3-4 TF5-8

Sekil 17: Fluor gruplariin TF skorlarina gére dagilimi
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6.3. Tiikiiriik Fluor Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Toplam 149 ¢ocuktan tiikiiriik 6rnegi alinip tiikiiriik fluor diizeyi ol¢iilmiistiir.
Tablo 20 de tiikiiriik fluor degerlerinin ortalama ve standart sapmalarinin cinsiyete

gore dagilimi goriilmektedir.

Tablo 20: Tiikiirtik fluor degerlerinin cinsiyete gore dagilimi

Erkek Kiz
n:78 n:71 pt
Tiikiiriik Ort+SS 0,0581+0,056 0,0556+0,0489
Fluor Degeri Median 0,0317 0,0409 0,805
(IQR) (0,0145-0,1013) (0,0155-0,083)

+Mann Whitney U testi

Erkek ve kiz gruplarinin Tiikiiriik Fluor Degeri ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml farklilik gdzlenmemistir (p=0,805).
Tablo 21’ de tiikiirik fluor degerlerinin ortalama ve standart sapmalarinin

dislenme gruplarina gore dagilimi goriillmektedir.

Tablo 21: Tiikiirtik fluor degerlerinin dislenme gruplarina gore dagilimi

Erken Geg
Karisik Karisik Daimi
Dislenme Dislenme Dislenme
n:40 n:66 n:43 pi
Tiikiiriik ~ Ort=SS  0,0554+0,0592  0,05514+0,0483  0,0612+0,0532
Fluor Median 0,0266 0,0384 0,0502 0,541
Degeri (IQR) (0,0128-0,085) (0,0154-0,0894) (0,0166-0,102)

1Kruskal Wallis Testi

Dislenme gruplarimin Tiikiiriik Fluor Degeri ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,541).

Tablo 22’ de tiikiiriik fluor degerlerinin fluor gruplarina gore ortalama ve standart

sapmalarmin dagilimi goriilmektedir.
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Tablo 22: Tiikiirtik fluor degerlerinin fluor gruplarina gore dagilimu

1. Fluor 2. Fluor 3. Fluor 4. Fluor
Grubu Grubu  Grubu Grubu

n:59 n:69 n:1 n:20 pi
Ort+ 0,0533+ 0,062+ 0,051+
Tiikiiriik SS 0,0518 0,056 0,0346+. 0,0436 0.937
Fluor Degeri Median 0,0318 0,05 0,0346 0,0453 ’

(IQR)  (0,017-0,076) (0,015-0,1)  (-)  (0,012-0,084)

tKruskal Wallis Testi

Fluor gruplarinin Tiikiiriik Fluor Degeri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,937).

6.4. Takibe Alinan Dental Fluorozisli Cocuklarin Degerlendirilmesi
6.4.1. Gozlemciler arasi uyumun degerlendirilmesi

Calismamizda CAST indeksi ve TF Indeksi tanimlamalari ve gorseller iizerinden
yapilan gozlemci kalibrasyonunu takiben bes arastirmaci tarafindan 498 cocugun
muayenesi gergeklestirildi. ilk yapilan muayeneyi takiben dental fluorozis tespit edilen
30 ¢ocugun ve bu ¢ocuklara uygun olarak segilen 30 ¢ocugu igeren kontrol grubunun
bir y1l sonra iki arastirmaci tarafindan ikinci muayeneleri gerceklestirildi. Ikinci
muayene Oncesi iki aragtirmaci yeniden indeks tanimlamalar1 ve gorseller iizerinden
kalibre oldu. Gozlemciler arasindaki uyumun istatistiksel olarak incelenmesi Tablo

23’ de goriilmektedir.

Tablo 23: Gézlemciler aras1t CAST Indeksi ve TF Indeksi korelasyon uyumu

Siif I¢i Korelasyon 95% Giivenilirlik
Katsayisi Aralhigi

CASTO 0,963 (0,851-0,991)
CAST1 0,810 (0,672-0,953)
CAST2 0,893 (0,77-0,973)
CAST3 0,751 (0,671-0,938)
CAST4 0,959 (0,835-0,99)
CASTS 1,000 (1-1)
CAST6 - -
CAST7 - -
CASTS - -
Kavitesiz Ciiriik 0,745 (0,695-0,937)
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DMFT 0,932 (0,726-0,983)

TFO 0,889 (0,753-0,972)
TF1 0,774 (0,689-0,944)
TF2 0,992 (0,966-0,998)
TF3 0,953 (0,812-0,988)
TF4 0,826 (0,798-0,957)
TF5 0,893 (0,769-0,973)
TF6 1,000 (1-1)
TF7 - -

TF8 - -
TF1-2 0,966 (0,864-0,992)
TF3-4 0,945 (0,778-0,986)
TF5-8 0,914 (0,755-0,979)

CASTO0, CASTI1, CAST2, CAST3, CAST4 ve CASTS5 olgiimlerinin smif i¢i
korelasyon katsayisi 0,751 (0,671-0,938) ve 1 (1-1) arasinda bulunmustur.

Kavitesiz ciiriik ve DMFT ol¢iimlerinin siif i¢i korelasyon katsayist 0,745
(0,695-0,937) ve 0,932 (0,726-0,983) arasinda bulunmustur.

TFO, TF1, TF2, TF3, TF4, TF5, TF6, TF1-2, TF3-4 ve TF5-8 ol¢iimlerinin sinif
ici korelasyon katsayisi 0,745 (0,695-0,937) ve 1 (1-1) arasinda bulunmustur.

Tiim sinif i¢i korelasyon katsayisi degerleri istenilen 0,700 degerinin iizerinde

bulunmustur. Tiim 6l¢timler giivenilir bulunmustur.

6.4.2. Dental fluorozis ve kontrol gruplarmin degerlendirilmesi

Birinci y1l sonunda Hanliyenice Kdyii’ ndeki dental fluorozis grubu olarak 30

cocuktan 24’ iine, kontrol grubu olarak se¢ilen 30 ¢cocuktan 21’ ine ulasilmistir.

Tablo 24’ de dental fluorozis ve kontrol gruplarinin yas, cinsiyet, siit ve daimi dis
sayilarinin ilk ve ikinci muayene sonucundaki degisiminin dis sayisina boliinmesi ile
elde edilen degisim yiizdelerinin ortalama ve standart sapmalar1 goriilmektedir.

Tablo 24: Dental fluorozis ve kontrol grubunun toplamina ait yas, cinsiyet, daimi ve siit disi
degisim yiizdelerinin istatistiksel incelemesi

Ort£SS 9,67+2
Yas Median (IQR) 10 (8-11)

Erkek 24 (%40)
Cinsiyet Kiz 36 (%60)

Ort+SS 0,3681+0,5468
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Daimi Dis

Degisim% Median (IQR) 0,2273 (0,07-0,47)
Siit Disi Ort£SS -0,3902+0,393 1
Degisim% Median (IQR) -0,2225 (-0,83--0,07)

6.4.2.1.  Dental fluorozis ve kontrol gruplarmin cinsiyet ve yasa gore dagilimi

Tablo 25’ de dental fluorozis ve kontrol gruplarinin yas, cinsiyet, siit ve daimi dis
sayilarinin ilk ve ikinci muayene sonucunda sayilarindaki degisimin dis sayisina
boliinmesi ile elde edilen degisim ylizdelerinin sayilarinin, standart sapmalarinin ve
yiizdelerinin dagilimi goriilmektedir.

Tablo 25: Dental fluorozis ve kontrol grubunun yas, cinsiyet, daimi ve siit disi degisim
yiizdelerine gore dagilimlari

Kontrol Grubu Dental Fluorozis Grubu

n:30 n:30 b
OrtzSs 0.741.95 9.632.08
Yas Median 10 10 0,992+
(I0R) (8-11) (8-11)
— Erkek 11 (%36,67) 13 (%43,33)
Cinsiyet 19 (%63,33) 17 (%56,67) 0,598+
Daimi iy QPGS 02642+0,0544 0.4503-0,6024
Degisimey, Median 0.2727 0,197 0,514+
(IOR) (0-0,4667) (0,1-0,4821)
OrtiSS  -0,4326:0,4233 20.358340.3749
sicpi  Median -0,2404 20,2071
Degisimss (QR) (-1--0,0625) (-0,6161--0.0567) 0,787+
Median 0 0
(IOR) (-0,25-0) (-0,4375-0)

tBagimsiz t testi 1Mann Whitney U testi +Ki Kare testi

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun Yas Ortalamalar1 ve Cinsiyet
dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun Daimi Dis Degisim % ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,514).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun Siit Disi Degisim % ortalamalar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,787).
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6.4.2.2. Dental fluorozis ve kontrol gruplarinin CAST Indeksine gore dagihm

Tablo 26° da dental fluorozis ve kontrol gruplarinin ilk muayene sonucunda
belirlenen CAST Indeksi skorlarmin toplam dis sayisina (siit+daimi dis) boliinmesi ile

elde edilen yiizdelerinin ortalama ve standart sapmalariin dagilimi goriilmektedir.

Tablo 26: Dental fluorozis ve kontrol grubunun ilk muayene CAST Indeksi skorlarmin
istatistiksel incelemesi

Dental Fluorozis

Kontrol Grubu Grubu
n: 30 n: 30 p
. Ort+SS 0,7878+0,1509 0,8703+0,1097
miTé’nﬂfz Median 0,7847 0,8750 0,024+
y (IQR) (0,48-1) (0,54-1)
CAST1 ilk Ort:I:_SS 0,016+0,0086 0+0
Median 0 0 0,317%
Muayene%
(IQR) (0-0,05) (0-0)
CAST? ilk Ort:I:_SS 0,046+0,0187 0,0253+0,0542
Muayene% Median 0 0 0,063 ¥
. Ort+SS 0,0764+0,0768 0,0564+0,0768
f/lﬁiT:nIel; Median 0,0727 0,0192 0,164%
yenezo (IQR) (0-0,3) (0-0,2917)
. Ort+SS 0,0619+0,0796 0,0256+0,0507
E/I?JSlT:nE‘;) Median 0,0393 0 0,034+
Y (IOR) (0-0,25) (0-0,1818)
CASTS5 ilk Ort:I:_SS 0,0360+0,0511 0,0153+0,0337
Muayene%s Median 0 0 0,059+
(IQR) (0-0,1667) (0-0,1250)
CASTS6 ilk Ortd:_SS 0,0272+0,0542 0,0042+0,0169
Muayene%s Median 0 0 0,034 +
(1QR) (0-0,1739) (0-0,0833)
CAST7 ik Ort:I:_SS 0,0044+0,0135 0,0027+0,0152 0330
Muayene%s Median 0 0 ,
(IQR) (0-0,0476) (0-0,0833)
CASTS ilk Ort:I:_SS 0,0047+0,0260 0,0030+0,0165 0,061
Muayene%b Median 0 0 ,
(IQR) (0-0,1429) (0-0,0909)
Kavitesiz Ciiriik Ort£SS 3,234+2,285 1,97+2,109
ill?&iﬂ;engr“ Median 2 2 0,024+
(IQR) (0-8) (0-8)
. Ort+SS 1,80+2,384 1,20+1,827
}\)Ahfzi/z;;k Median 1 0 0,276%
(IQR) (0-9) (0-7)
+Mann Whitney U testi
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Dental fluorozis grubunun CASTO ilk Muayene% ortalamalar1 kontrol
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,024) (Tablo
26) (Sekil 18).

CASTO Ik Muayene %

88
86
84
82
80
78
76

74

72

Dental Fluorozis Grubu
Kontrol Grubu

m Dental Fluorozis Grubu  m Kontrol Grubu

Sekil 18: Dental fluorozis ve kontrol gruplarinin CASTO ilk Muayene yiizdelerinin dagilimi

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST1 ilk Muayene% ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,317).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST2 i1k Muayene% ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,063).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST3 ilk Muayene% ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,164).

Kontrol grubunun CAST4 1ilk Muayene% ortalamalar1 dental fluorozis
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,034).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST5 ilk Muayene% ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,059).

Kontrol grubunun CAST6 ilk Muayene% ortalamalar1 dental fluorozis
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,034).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST?7 ilk Muayene% ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gézlenmemistir (p=0,330).
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Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CASTS ilk Muayene% ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,981).

li.lll-_

CAST1% CAST2% CAST3% CAST4% CAST5% CAST6% CAST7% CAST8%

[e)]

(6]

B

w

N

[EEN

o

m Kontrol Grubu  mDental Fluorozis Grubu

Sekil 19: Dental fluorozis ve kontrol gruplarinin CAST Indeksi Ik Muayene yiizdelerinin
dagilimi

Ik muayenede ciiriiksiiz cocuk sayis1 dental fluorozis grubunda 19 (%63,3),
kontrol grubunda 14 (%46,7), son muayenede ise dental fluorozis grubunda 12 (%50),
kontrol grubunda 10 (%47,6) olarak tespit edilmistir.

Kavitesiz mine ve dentin lezyonlar1 da ciirliik kategorisinde degerlendirildigi
zaman ilk muayenede ¢iiriiksliz ¢ocuk sayis1 dental fluorozis grubunda 7 (%23,3),
kontrol grubunda 3 (%10), son muayenede ise dental fluorozis grubunda 1 (%4,1),
kontrol grubunda 3 (%14,3) olarak tespit edilmistir.

Kontrol grubunun Kavitesiz Ciiriik ilk Muayene ortalamalar1 dental fluorozis
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,024) (Tablo
26) (Sekil 20).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun DMFT ilk Muayene ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,276) (Tablo 26)
(Sekil 20).
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Kavitesiz Ciiriik ilk
Muayene

Sekil 20: Dental fluorozis ve kontrol gruplarinin Kavitesiz Ciirik ve DMFT Ik Muayene

sonuglarmin dagilimi

Tablo 27’ de dental fluorozis ve kontrol gruplarinin ilk muayeneden bir y1l sonra
dental fluorozis grubundan 30 ¢ocuktan ulasilabilen 24 ¢ocugun ve kontrol grubundan
30 ¢ocuktan ulasilabilen 21 ¢ocugun ikinci muayeneleri sonucunda belirlenen CAST

Indeksi skorlarinin toplam dis sayisma (siit+daimi dis) boliinmesi ile elde edilen

DMFT ilk Muayene

Kontrol Grubu
m Dental Fluorozis Grubu

yiizdelerinin ortalama ve standart sapmalarinin dagilimi goriilmektedir.

Tablo 27: Dental fluorozis ve kontrol grubunun ikinci muayene CAST Indeksi skorlarinin

istatistiksel incelemesi

Dental Fluorozis

Kontrol Grubu Grubu
(Son Muayene) (Son Muayene)
n: 21 n: 24 p
Ort£SS 0,8082+0,1406 0,8094+0,1068
&Auinnig/” Median 0,8333 0,8333 0,955+
YENEZo (10R) (0,55-1) (0,58-1)
CAST1 Son Ort+SS 0,0069+0,0244 0,0083+0,0237
Median 0 0 0,7867
Muayene%o
(IQR) (0-0,11) (0-0,09)
CAST? Son Ort:I:_SS 0,0093+0,0248 0,0212+0,0360
MUuaveneY Median 0 0 0,200 ¥
y (IQR) (0-0,0833) (0-0,0952)
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Ort£SS 0,0392+0,0695 0,0760+0,0815

fAAugTjnigg Median 0 0,0454 0,065+
y (IQR) (0-0,2273) (0-0,25)
Ort=SS  0,1033+0,1024 0,0644+0,0744
I(\:/IAuiT:nig/: Median 0,0909 0,0416 0,171+
y (IOR) (0-0,4091) (0-0,25)
CASTS Son OrtSS  0,0329:+0,0506 0,0191+0,0329 .
Muayene% Median 0 0 ,3857
(IOR) (0-0,1739) (0-0,0909)
CASTS Son Ort:SS 00 0,0015+0,0075
M o Median 0 0 0,350
uayene%o
(IQR) (0-0) (0-0,0370)
CAST? Son Ort:SS 00 00 1
Muayene% Median 0 0
(IQR) (0-0) (0-0)
OrtzSS 00 00
ﬁﬁgjﬂi% Median 0 0 1
(IQR) (0-0) (0-0)
Kavitesiz Ort=SS 3.38+2.783 3.46+2553
Ciiriik Son Median 3 4 0,801+
Muayene (IQR) (0-9) (0-10)
Ort=SS 1,00+1,183 1.00+1,142
,\D/I'\lj'aF; nSeon Median 1 05 0,980%
(IQR) (0-4) (0-4)

+Mann Whitney U testi

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CASTO Son Muayene% ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,955).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST1 Son Muayene%o ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,786).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST2 Son Muayene% ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,200).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST3 Son Muayene%o ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,065).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST4 Son Muayene%b ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,171).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST5 Son Muayene%b ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,385).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST6 Son Muayene% ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gozlenmemistir (p=0,350).
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Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST7 Son Muayene%b ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=1).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun CAST8 Son Muayene% ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=1).
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CASTO% CAST1%
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CAST2% CAST3% CAST4 % CAST5%  CASTS %

m Kontrol Grubu Dental Fluorozis Grubu

Sekil 21: Dental fluorozis ve kontrol gruplarimin CAST Indeksi Son Muayene yiizdelerinin
dagilim

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun Kavitesiz Ciiriik Son Muayene
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,801).

Kontrol grubu ve dental fluorozis grubunun DMFT Son Muayene ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,980).
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m Kontrol Grubu

1,5 - .
= m Dental Fluorozis Grubu

1

Kavitesiz Ciiriik Son DMFT Son Muayene
Muayene

Sekil 22: Dental fluorozis ve kontrol gruplarinin Kavitesiz Ciiriik ve DMFT Son Muayene
sonuglarmin dagilim

Sekil 23° de dental fluorozis ve kontrol gruplarinin ilk ve son muayene kavitesiz
clriik dagilimlar1 goriilmektedir. Kutu grafiginde kontrol grubunun ilk ve son
muayenesini 1 ve 3. boliim, dental fluorozis grubunun ilk ve son muayenesini 2 ve 4.
boliimler gostermektedir.

Kavitesiz Ciriik Skorlar1

107
10+ o
o —
=
- el
o) —
1 ve 3= Kontrol Grubu
T 2 ve 4= Dental Fluorozis

07 e Grubu

T T T T

1 2 3 4

Sekil 23: Dental fluorozis ve kontrol gruplarimin ilk ve son muayene kavitesiz ¢iiriik
dagilimlarini gosteren kutu grafigi
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Sekil 24’ de dental fluorozis ve kontrol gruplarinin ilk ve son muayene DMFT
dagilimlan gortilmektedir. Kutu grafiginde kontrol grubunun ilk ve son muayenesini

1 ve 3. boliim, dental fluorozis grubunun ilk ve son muayenesini 2 ve 4. boliimler

gostermektedir.
DMFT Skorlar1
10
20
O
81
4
Y 1 ve 3= Kontrol
Grubu
2 ve 4= Dental
0 Fluorozis Grubu
T T T T
1 2 3 4

Sekil 24: Dental fluorozis ve kontrol gruplariin ilk ve son muayene DMFT dagilimlarini
gosteren kutu grafigi

6.4.3. Dental fluorozis grubunun kendi icinde degerlendirilmesi

Tablo 28’ de dental fluorozis grubunun bir yil arayla yapilan iki muayene
sonucunda TF Indeksi skorlarinin ve bu skorlarin daimi dis sayisina boliinmesi ile elde

edilen ytlizdelerinin ortalamalar1 ve standart sapmalarinin dagilimi goriilmektedir.

Tablo 28: Dental fluorozis grubunun bir y1l arayla yapilan iki muayene sonucunda TF Indeksi
skorlar ve yiizdelerinin dagilimi

Ik Muayene Son Muayene pt
TEO Ort+SS 5,208+8,874 2,167+6,446 0,006
Median (IQR) 0 (0-28) 0 (0-28)
Ort+SS 0,257+0,392 0,098+0,248 0,010
TFO % -
Median (IQR) 0 (0-1) 0 (0-1)
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Ort£SS 4,833+7,173 5,125+4,73

TF1-2 Median (IQR) 15 (0-6) 4 (1.25-8) 0,959
TFI2% o o 5,091 (00508 029 o0 1!
TR e OR 0048 TS@sizg — 0
TF34% o ion o005 05 0280 ™
eSS seno uman
TFS8% oo 0003 00000159 M
tMann Whitney U testi

Dental fluorozis grubunun ilk muayene TFO ortalamalar1 son muayene TFO
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,006).

Dental fluorozis grubunun ilk muayene TF0% ortalamalari son muayene TF0%
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,010).

Dental fluorozis grubunun ilk muayenedeki hafif dental fluorozis (TF1-2)
ortalamalari son muayene ortalamasindan bir miktar diisiik olsa da aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir (p=0,959).

Dental fluorozis grubunun ilk muayenedeki hafif dental fluorozis yiizde (TF1-
2%) ortalamalar1 Son muayene ortalamasindan bir miktar yiiksek olsa da aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir (p=0,191).

Dental fluorozis grubunun son muayene orta dental fluorozis (TF3-4) ortalamalari
ilk muayene TF3-4 ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p=0,0001).

Dental fluorozis grubunun son muayene orta dental fluorozis yiizde (TF3-4%b)
ortalamalar1 ilk muayene TF3-4%0 ortalamalarindan istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulunmustur (p=0,001).

Dental fluorozis grubunun ilk muayenedeki siddetli dental fluorozis (TF5-8)
ortalamalar1 son muayene ortalamasindan bir miktar yiiksek olsa da aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir (p=0,284).

Dental fluorozis grubunun ilk muayenedeki siddetli dental fluorozis yiizde (TF5-
8%) ortalamalar1 son muayene ortalamasindan bir miktar yiiksek olsa da aralarinda

istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir (p=0,814).
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Sekil 25: Dental fluorozis grubunun ilk ve son muayene TF skorlarmin yiizde dagilinu

6.5. Serum ve Tiikiiriik Fluor Degerlerinin CAST ve TF Indeksi ile
Karsilastirilmasi

Tablo 29’ da tiikiirik fluor degeri Olgiilebilen dental fluorozis grubundan 18

cocugun ve kontrol grubundan 20 ¢ocugun tiikiiriik fluor degeri ortalama ve standart

sapmalarinin sonuglar1 goriilmektedir. Iki grubun tiikiiriik fluor degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamstir (p=0,269).

Tablo 29: Dental fluorozis ve kontrol grubuna ait tiikiiriik fluor degerlerinin dagilimi

Tiikiiriik Fluor Degeri pt
Ort£SS 0,0733+0,0546
Kontrol Grubu Median 0,0673
(IQR) (0,0037-0,199) 0.269
Ort£SS 0,0546+0,0433 ’
Dental Fluorozis Grubu Median 0,0506
(IQR) (0,0075-0,188)

tBagimsiz t testi
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Sekil 26: Dental fluorozis ve kontrol grubunun tiikiiriik fluor degerlerinin dagilimini gosteren
kutu grafigi

Tablo 30’ da dental fluorozis grubunda yer alan 30 ¢ocuktan serum fluor degeri

Olciilebilen 26 cocugun ortalama ve standart sapma sonuglart goriilmektedir.

Tablo 30: Dental fluorozis grubuna ait serum fluor degerlerinin ortalama ve standart sapma
sonuglar1

(Dental Fluorozis Grubu)
Ort£SS 0,0351+0,0114
Median (IQR) 0,0345 (0,027-0,04)

Serum Fluor Degeri

Tablo 31’ de dental fluorozis grubunda hem serum 6rnegi hem de tiikiiriik 6rnegi

bulunan 14 ¢ocugun fluor degerlerinin karsilagtirilmasi goriilmektedir.
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Tablo 31: Serum ve tiikiiriik fluor degerlerinin karsilagtirilmasi

Serum Fluor Degeri Tiikiiriik Fluor Degeri

. r 1 -0,390
Serum Fluor Degeri D 0,168
. . . r -0,390 1

Tiikiiriik Fluor Degeri D 0,168

Pearson korelasyon testi

Serum Fluor Degeri diizeyi ile Tiikiiriik Fluor Degeri diizeyi arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmemistir (r=-0,390 p=0,168).

Tablo 32’ de serum ornegi bulunan dental fluorozis grubundaki 26 ¢ocugun ve
tilkiiriik 6rnegi bulunan dental fluorozis grubundan 18, kontrol grubundan 20 olmak
iizere toplam 38 cocugun fluor degerleri ile ilk ve son muayene CAST indeksi
skorlarinin toplam dis sayisina boliinmesi ile elde edilen yiizde degerlerinin ve

kavitesiz ¢iiriik ile DMFT skorlarindaki degisimin karsilastirilmas: goriilmektedir.

Tablo 32: Serum ve tiikiiriik fluor degerleri ile CAST indeksinin karsilastirilmasi

Serum Fluor  Tiikiiriik
Degeri Fluor Degeri

CAST0% ; gf’gs 0’01,22
CASTI% oo
R —"
CAST®% 0t 0%
R "
T —"
CAST6% ; 53,23286 ;
Kavitesiz Ciiriik r 0,02 -0,181
Degisimi p 0,934 0,502
DMFT Degisimi ; 8:2‘;’2 '8 g‘gg

Pearson korelasyon testi
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Serum Fluor Degeri diizeyi ile CAST0%, CAST1%, CAST2%, CAST3%,
CAST4%, CAST5%, CAST6%, Kavitesiz Ciiriik Degisimi ve DMFT Degisimi
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon gézlenmemistir (p>0,05).

Tiikiiriik Fluor Degeri diizeyi ile CAST0%, CAST1%, CAST2%, CAST3%,
CAST4%, Kavitesiz Ciiriik Degisimi ve DMFT Degisimi arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon gézlenmemistir (p>0,05).

Tiikiiriik Fluor Degeri diizeyi ile CAST5% arasinda negatif yonde istatistiksel
olarak anlamli korelasyon gézlenmistir (r=-0,556 p=0,025) (Tablo 32).

Tablo 33’ de serum fluor degeri Ol¢iilebilen 26 ¢ocuktan ilk muayenede 26, son
muayenede 20 ¢ocugun fluor degerleri ile TF Indeksi skorlarmin ve bu skorlarn daimi
dis sayisina boliinmesi ile elde edilen yiizdelerinin, tiikiiriik fluor degeri dlgiilebilen 18
cocuktan ilk muayenede 18, son muayenede 16 cocugun fluor degerleri ile TF Indeksi
skorlariin ve bu skorlarin daimi dis sayisina boliinmesi ile elde edilen yiizdelerinin

korelasyonlar1 goriilmektedir.

Tablo 33: Serum ve tiikiiriik fluor degerleri ile TF Indeksi ilk ve son muayene skor ve
yiizdelerinin karsilastirilmasi

Serum Fluor Tiikiiriik
Degeri Fluor Degeri
TFO ilk r -0,157 0,112
Muayene p 0,003 0,016
TFO ilk r -0,127 0,153
Muayene% p 0,005 0,028
TFO Son r -0,162 -0,135
Muayene p 0,085 0,115
TFO Son r -0,202 -0,224
Muayene% p 0,168 0,395
TF1-2 ilk r -0,226 0,118
Muayene p 0,267 0,642
TF1-2 ilk r -0,484 0,253
Muayene% p 0,012 0,312
TF1-2 Son r -0,02 0,191
Muayene p 0,933 0,479
TF1-2 Son r -0,288 0,254
Muayene% p 0,218 0,343
TF3-4 ilk r 0,288 -0,42
Muayene p 0,154 0,082
TF3-4 i1k r 0,384 -0,378
Muayene% p 0,053 0,122
TF3-4 Son r 0,016 0,135
Muayene p 0,946 0,619
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TF3-4 Son r 0,076 0,161
Muayene% p 0,751 0,551
TF5-8 ik r 0,372 -0,152
Muayene p 0,061 0,548
TF5-8 ik r 0,401 -0,191
Muayene% p 0,042 0,447
TF5-8 Son r 0,307 -0,224
Muayene p 0,188 0,404
TF5-8 Son r 0,468 -0,262
Muayene% p 0,038 0,326

Pearson korelasyon testi

Serum Fluor Degeri diizeyi ile TF1 %, TF2 %, TF3 %, TF4 %, TF5 %, TF6 %,
TF7 %, TF8 %, TF1-2 ilk Muayene, TF1-2 Son Muayene, TF1-2 Son Muayene%,
TF3-4 Ilk Muayene, TF3-4 ilk Muayene%, TF3-4 Son Muayene, TF3-4 Son
Muayene%, TF5-8 ilk Muayene ve TF5-8 Son Muayene arasinda istatistiksel olarak

anlamli korelasyon gézlenmemistir (p>0,05).

Serum Fluor Degeri diizeyi ile TF0 Ilk Muayene degerleri arasinda negatif

yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=-0,157 p=0,003).

Serum Fluor Degeri diizeyi ile TFO ilk Muayene% degerleri arasinda negatif

yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=-0,127 p=0,005).

Serum Fluor Degeri diizeyi ile TF1-2 ilk Muayene% degerleri arasinda negatif
yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=-0,484 p=0,012).

Serum Fluor Degeri diizeyi ile TF5-8 Ilk Muayene% degerleri arasinda pozitif

yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=0,402 p=0,02).

Serum Fluor Degeri diizeyi ile TF5-8 Son Muayene%b degerleri arasinda pozitif

yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gézlenmistir (r=0,468 p=0,038).

Tiikiiriik Fluor Degeri diizeyi ile TF0 Ilk Muayene degerleri arasinda pozitif
yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=0,112 p=0,016).

Tiikiiriik Fluor Degeri diizeyi ile TFO Ilk Muayene% degerleri arasinda pozitif
yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir (r=0,153 p=0,028).

Tiikiiriik Fluor Degeri diizeyi ile TF1 %, TF2 %, TF3 %, TF4 %, TF5 %, TF6
%, TF7 %, TF8 %, TF1-2 ilk Muayene, TF1-2 Ik Muayene%, TF1-2 Son Muayene,
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TF1-2 Son Muayene%, TF3-4 ilk Muayene, TF3-4 ilk Muayene%, TF3-4 Son
Muayene, TF3-4 Son Muayene%, TF5-8 ilk Muayene, TF5-8 ilk Muayene%, TF5-8
Son Muayene ve TF5-8 Son Muayene% arasinda istatistiksel olarak anlamli

korelasyon goézlenmemistir (p>0,05).
6.6. Dental Fluorozis Grubunun SNPs Analiz Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Tablo 34 ve 35’ de dental fluorozis grubundaki ¢ocuklardan izole edilen DNA’
larin  genetik incelemesinin yapildigt 10 adet Aquaporin geninin kromozom
lokalizasyonu ve incelenen genin SNP’ sinin ID numaralar ile ¢ocuklarin allel ve
genotip goriinlimlerinin istatistiksel analiz sonuglar1 goriilmektedir. Sekil 27’ de yer
alan gruplar dental fluorozis grubu igerisindeki g¢ocuklarin daimi dislerinin dental

fluorozisten etkilenme derecesine gore olusturulmustur.

1. Grup: Dental fluorozis grubu igerisinde daimi dis sayisinin yarist ve daha azinin

etkilenmis oldugu ¢ocuklar (7 ¢cocuk)

2. Grup: Dental fluorozis grubu igerisinde daimi dis sayisinin yarisindan fazlasinin

etkilenmis oldugu ¢ocuklar (23 ¢ocuk)

350
300
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50

1. Grup 2. Grup

m Etkilenmeyen Dis sayis1 B Etkilenen Dis Sayisi

Sekil 27: SNPs analizi yapilan dental fluorozis grubundaki ¢ocuklarin daimi dislerinin dental
fluorozisten etkilenme derecesinin dagilimi
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Tablo 34: Dental fluorozis grubunun 10 adet Aquaporin SNPs’ sinin allellere gore istatistiksel
analiz sonuglari

Kromozom ID .
Genler Lokalizasyonu = Numarasi Gruplar Alleller (%) P degeri
C T
2.grup | 25(65,8) | 13(34,2)
C G
rs2878771 ' 1 grup | 1(16,7) | 5(83,3) 0,33
2.grup | 9(37,5) | 15(62,5)
A G
rs461872 9 grup | 5(35,8) | 9(64.2) = 0,80
2.grup | 15(39,5) | 23(60,5)
A G
rs3741559 "1 grup | 3(30) | 7(70) 0,02
2.grup | 29(69,1) @ 13(30,9)
C T
rs467323 1 grup | 2(16,7)  10(83.3) | 0,23
2. grup 14(35) 26(65)
C G
AQP5 12913.12 rs296763 1. grup 3(37,5) | 5(62,5) 0,000003
2.grup | 39(97,5)  1(2,5)
A C
rs3759129 9 qrup | 8(57,1) | 6(42,9) 1
2.grup | 22(57,9)  16(42,1)
A G
rs3736309 | 1 grup | 11(91,7) | 1(8,3) 0,13
2.grup | 28(70) 12(30)
A G
2.grup | 15(39,5)  23(60,5)
C T
AQP1 7p14.3 117159702 1 grup | 4(50) | 4(50) 0.49
2.grup | 14(36,9) | 24(63,1)
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Tablo 35: Dental fluorozis grubunun 10 adet Aquaporin SNPs’ sinin genotiplere gore
istatistiksel analiz sonuglari

Kromozom ID

Genler Lokalizasyonu | Numarasi Genotipler(%) Fdetert
cC CT TT
AQP2 12913.12 rs10875989 | 457.1) | 2(286) = 1(14,3) 0,70
9(47,4) | 7(36,9) = 3(15,8)
cC CG GG
rs2878771 0(0) 1(33,3) | 2(66,7) 0,50
1(8,3) | 7(58,3) = 4(33,3)
AA AG GG
461872 ' 1(142)  3(429) @ 3(42.9) 0,46
1(5,3) | 13(68,4) = 5(26,3)
AA AG GG
rs3741559 1(20) 1(20) 3(60) 0,16
12(57,1) | 5(23,8) @ 4(19,1)
cc CT TT
rs467323 0(0) 2(33,3)  4(66,7) 0,45
2(10) = 10(50) | 8(40)
CcC CG GG
AQP5 12q13.12 rs296763 0(0) 3(75) 1(25) 0,00009
19(95) 1(5) 0(0)
AA AC CcC
rs3759129 " 5086) | 4(57,1) | 1(14.3) 0,11
3(15,8) | 16(84,2)  0(0)
AA AG GG
rs3736309 | 5(83,3) 1(16,7) = 0(0) 0,22
9(45) | 10(50) 1(5)
AA AG GG
AQP6 12913.12 rs1996315 0(0) 3(50) 3(50) 0,57
2(10,5) | 11(57,9) = 6(31,6)
cc CT TT
AQP1 7p14.3 rs17159702 2(50) 0(0) 2(50) 0,03

2(10,5) | 10(52,7) = 7(36,8)

Dental fluorozis grubunda yer alan cocuklarda yapilan SNP analizi sonucunda
AQP2 rs3741559 polimorfizminde “’G’’ allelinin (p=0,02) ve AQPS5 rs296763
polimorfizminde <G’ allelinin (p=0,000003) daimi dislerin dental fluorozisten

etkilenmesinde koruyucu faktor oldugu istatistiksel olarak gosterilmistir.

115



AQP5 rs296763 polimorfizminde ’CG ve GG”’ genotiplerinin (p=0,00009) daimi
dislerin dental fluorozisten etkilenmesinde koruyucu faktdr oldugu ve AQPI
rs17159702 polimorfizminde heterozigot “’CT’’ genotipinin (p=0,03) daimi dislerin

dental fluorozisten etkilenme derecesini arttiran faktor oldugu istatistiksel olarak

gosterilmistir.

Resim 11: Calismamizda yer alan normal ve hafif dental fluorozise sahip ¢ocuklarin
ag1z i¢i gorlintiisii
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Resim 12: Calismamizda yer alan orta ve siddetli dental fluorozise sahip g¢ocuklarin
ag1z i¢i gorlintiisii
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7. TARTISMA

Cirtk biitiin diinyada goriilen bir oral hastalik olmasina ragmen, Baelum ve
Fejeskov’ a gore (Baelum ve Fejerskov, 2015), ¢iiriigiin tespitinde diinya ¢apinda
kullanilacak kriter ve metotlarda birlige varilamamistir. Son yillarda toplumlarda
¢lirligiin tespit edilebilmesi amaciyla ¢ok sayida yeni metot gelistirilmistir (Mount ve
Hume, 1997; Monse ve ark., 2010). 1940’ 11 yillardan beri en yaygm kullanilan
yontem olan DMF Indeksi genel olarak dentin lezyonlarinin tespitinde kullanilir
(Klein ve ark, 1938). DMF Indeksinin limitasyonlarmin literatiirlerde
gosterilmesinden dolay1 aralarinda birgok iilkede kullanilmis ve DMF indeksi ile
karsilastirmaya uygun olmasindan &tiirii ICDAS ve CAST Indekslerinin de oldugu
yeni yontemler gelistirilmistir (Braga ve ark., 2009; Fejerskov ve Kidd, 2009; de
Souza ve ark., 2014; Castro ve ark., 2018). ICDAS sistemi sadece dis yiizeyi
kurutuldugunda gozlenebilen erken donem kavitesiz mine lezyonlarini tespit
edebilmektedir (Ismail ve ark., 2007). CAST indeksi ise dis yiizeyinin kurutulmasima
ihtiya¢ duyulmadan erken donem kavitesiz mine lezyonlarini tespit edebilmektedir

(Frencken ve ark., 2011).

DMF Indeksi ile hesaplanmis prevalans degerleri diger ciiriik lezyonu tespit etme
sistemlerinden daha az ¢ikmaktadir. Bunun nedeni DMF Indeksinin mine lezyonlarin
icermemesi ve ¢iirik lezyonlarinin arasinda siddetine gdre ayirim yapmamasidir.
Ciiriik lezyonlarinin siddetine gore ayrilmasi agiz sagligi planlamalar1 agisindan 6nem
arz etmektedir. Ancak DMF Indeksi basit, hizli ve kolay uygulanabilir bir indeks
oldugu icin mine lezyonlarinin tespitinin Onem arz etmedigi ¢aligmalarda

kullanilabilmektedir.

ICDAS Indeksi kullanilarak ¢iiriik lezyonlarinin smiflandirilmasina dair en
detayli veriler elde edilebilmektedir ancak diger metotlardan daha fazla zaman almasi
nedeniyle epidemiyolojik ¢alismalarda bu indeksin kullanilmasi zordur. Ancak mine
lezyonlarin1 3 skorda smiflandiran tek metot olmasi nedeniyle c¢iiriik aktivitesini
degerlendirmede diger metotlarla baglant1 olarak kullanilabilmektedir. Bu nedenle
ICDAS indeksi klinik galigmalar1 ve ciiriik lezyonlarinin bireysel degerlendirilmesi

i¢cin uygun bir metottur.
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CAST indeksi, g¢iiriik lezyonlarinin siddetini smiflandirmas1 ve dislerin
kurutulmaya ihtiya¢ duymadan DMF Indeksine benzer uygulama zamani ile koruyucu
ve tedavi edici ihtiyaglar1 belirleyebildigi i¢in bir topluluktaki ciiriik lezyonlarmin

tespit edilebilmesi i¢in uygun olan indekstir.

Yapilan calismalarda (de Souza ve ark., 2014; Anchala ve ark., 2016; Castro ve
ark., 2018) CAST indeksinin basit bir uygulama ve analiz ydntemine sahip oldugu
aciklanmistir. Bu metot hiyerarsik diizende devam eden 10 adet kod i¢cermektedir ve
dislerin kurutulmasina ihtiya¢ duyulmadigi i¢in uygulama sirasinda zaman kazanci
saglamaktadir. Ortalama olarak DMF Indeksine oranla 1 dakika daha fazla zaman

almaktadir.

Braga ve ark., tarafindan 252 ¢ocuktan olusan ¢alisma grubunda DMF ve ICDAS
Indeksleri kullanilarak yapilan ¢alismada siit dislerinde ICDAS Indeksinin 2 kat daha

fazla zaman aldig1 gosterilmistir (Braga ve ark., 2009).

De Amorim ve ark., ile Iranzo-Cortes ve ark., da yaptiklar1 ¢alismada ICDAS
sisteminin dezavantajlarini bildirmislerdir. Ikili kod sisteminin kullanilmas1 ve ¢ok
sayida kod igermesi verilerin analizini zorlastirmakta ve yiizeylerin hava ile
kurutulmasi olduk¢a zaman almaktadir (de Amorim ve ark., 2012; Iranzo-Cortés ve
Almerich-Silla, 2013).

De Souza ve ark., tarafindan yapilan calismada CAST ve DMF Indeksleri
kullanilirken bu iki metodun benzer zaman aldig1 ve iki metot arasinda sirasiyla % 1,6
ve % 2,5 luk farklilik oldugu gosterilmistir. CAST Indeksinde mine ve dentin
dokusundaki lezyonlar ii¢ ayr1 skorda degerlendirilmesine ragmen bu zaman farkinin
kiiiik bir farklilik olusturdugu belirtilmistir (de Souza ve ark., 2014). Ayni arasgtiricilar
CAST Indeksini DMFT Indeksine ¢evirirken CAST 4-7 skorlarini1 dentinden baslayan
curiikler i¢in kullanmis, mine ¢iirigli goriildiigiinde CAST 3 skorunu da dabhil

etmislerdir (Leal ve ark., 2017).

Literatiirlerde ICDAS iki adet kod sistemine sahip oldugu i¢in kullanilan en
kompleks metot olarak gosterilmektedir (de Amorim ve ark., 2012; Almerich-Silla ve
ark., 2014; Baginska ve ark., 2016). Ek olarak bu sistemde mine lezyonlar1 3 farkli

skorlamada degerlendirilmektedir.
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Muayene sirasinda bu ikili kod sistemine gore her bir disin biitiin yiizeyleri
kurutulmadan 6nce ve sonra ayri ayr1 gozlenmelidir. Bu ikinci kurutma basamagi

sistemin daha fazla zaman almasina neden olmaktadir.

Leal ve ark., CAST indeksi verilerini sunarken skorlardaki degerlerin yiizde birim
olarak verilmesi gerektigini bildirmistir. De Souza’ nin ¢alismasindan (de Souza ve
ark., 2014) farkl1 olarak DMFT Indeksindeki <’D’’ komponenti i¢in CAST 4 skorunu
dahil etmeden, CAST 5-7 aras1 skorlarinin dahil edilmesi gerektigini bildirmistir (Leal
ve ark., 2017).

Castro ve ark., CAST, DMF ve ICDAS indekslerini kullanarak yaptiklari
caligmada 260 bireyi 3 hafta boyunca 3 kere muayene etmisler ve CAST Indeksini
kullandiklarinda muayenenin DMF Indeksinden 4 saat fazla siirdiigiinii, ICDAS
Indeksini kullandiklarinda muayenenin DMF Indeksinden 22 saat fazla siirdiigiinii

gostermiglerdir (Castro ve ark., 2018).

Bizde ¢calismamizda DMFT Indeksine gore daha kapsamh olan ve klinik dis1
ortamda kurutma yapmadan dislerin degerlendirilebilmesini saglayan CAST
Indeksini kullandik. Gruplarin kiyaslanabilmesi icin CAST Indeksindeki
degerler DMFT Indeksinden farkl olarak yiizde birim olarak gosterilmektedir.
Ancak diger calismalarla kiyaslanabilmesi icin Leal ve arkadaslarinin calismasi
gibi CAST 5-7 arasmm ciiriik kabul ederek DMFT Indeksine cevirdik. Ayrica
CAST 3-4 skorlarim ise kavitesiz ¢iiriik olarak degerlendirdik (Leal ve ark.,
2017).

Shyam ve ark., yaslar1 11-14 arasinda degisen 428 erkek ve 158 kiz ¢cocugundan
olusan ¢alismalarinda c¢ocuklarin toplam ¢iiriik prevalansint % 28,6 olarak
bulmuglardir. Farkli yas gruplarinda giiriik prevalansi arasinda anlamli farklilik
gbzlenmemistir. CAST Indeksi skorlarindan DMFT skorlarini hesapladiklarinda biitiin
poplilasyonun DMFT ortalamasini 0.60+1.13 olarak bulmuslardir ve DMFT
ortalamalarina cinsiyet acisindan bakildiginda erkek ve kizlar arasinda biitliin yas

gruplarinda anlamli farklilik g6zlenmemistir (Shyam ve ark., 2017).
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Yaptigimz calismada CAST Indeksi skorlari ile cinsiyet arasinda istatistiksel
olarak anlamh farkhilik gozlemlemedik. Ancak taramaya katilan ¢ocuklari erken,
ge¢ ve daimi dislenme donemlerine gore ayirdigimizda CAST 0 skorunun
(p=0,0001) en fazla daimi, CAST 3 (p=0,018), CAST 4 (p=0,0001), CAST 5
(p=0,0001), CAST 6 (p=0,0001) ve CAST 7 (p=0,039) skorlarinin ise artan oranda
erken karisik dislenme doneminde olan ¢ocuklarda istatistiksel olarak anlamh
oldugunu saptadik. Bunun nedeninin erken karisik dislenme doneminde siit disi
sayisinin fazla olmasi oldugu anlasilmaktadir. Nitekim dft+DMFT degerleri ve
kavitesiz ¢iiriikk ortalamalar1 arasinda da istatistiksel olarak anlamh farkhhk

gozlemledik (p=0,0001).

Fluor, insan saghigi igin 6nemli bir elementtir ve esas olarak su tiiketimi yolu ile
viicuda alinmaktadir. Asirt fluor alimi dental ve iskeletsel fluorozise neden
olabilmektedir. DSO, 2006 yilinda 28 iilkeyi listeleyerek bu iilkelerde endemik olarak
dental fluorozis goriildiigiinii ve diinya capinda yaklasik 70 milyon insanin bu
durumdan etkilendigini rapor etmistir (Fawell ve ark., 2006). Dental fluorozis
prevalansinin bazi lilkelerde yiikseldigi goriilmektedir (Buzalaf ve Levy, 2011). Dental
fluorozis dis gelisimi sirasinda asir1 fluor aliminin neden oldugu, dis yapisinda geri
doniisiimstiz  bir durumdur. Fluorozisin mekanizmast mine dokusunda
hipomineralizasyonla sonuglanan organik mine matriksinin inorganik materyalle yer

degisimindeki yetersizligi kapsamaktadir (Wei ve ark., 2013).

Dental fluorozis meydana gelmesine neden olabilecek fluor alim seviyeleri tam
olarak belirlenememistir. Su giivenligi ile ilgili olarak DSO 2006 yilinda yaymladig
rehberinde dental-iskeletsel fluorozis gibi zararli etkilerin minimum olmasi igin
gereken hedefi 0,8-1,2 mg/1 olarak géstermistir (WHO, 2006). 1,5 mg/1’ nin tizerindeki
seviyeler mine dokusunda kayiplar ve kemiklerde fluor birikimi ile
iligskilendirilmektedir. Cografik bolgesel Ozellikler, bireysel metabolizma (akut ve
kronik asit-baz bozukluklar1), genetik yatkinlik ve diyet gibi bir¢ok faktor dental
fluorozis derecesini etkileyebilmektedir. Ek olarak beslenme tarzinin fluor

metabolizmasi ve dental fluorozis ilizerinde etkili oldugu bildirilmistir (Buzalaf ve

Whitford, 2011).
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fcme suyundaki fluor ile dis ¢iiriigii arasindaki iliski dis hekimliginde en cok
calisilan konulardan biridir. Oh ve ark., son yaptiklar1 meta-analizde 1950 ile 2016
yillar1 arasinda PubMed’ de yayinlanmis igme suyundaki fluor ile dis ¢iirtigi
arasindaki iliskiyi inceleyen 3.381 ¢alisma tespit etmistir. Bu ¢calismalarin % 36,6 s1
Avrupa’ da, % 23,3’ ii Kuzey Amerika’ da, % 13,1’ i Okyanusya’ da, % 11,8’ i Giiney
Amerika’ da, % 11,3’ it Asya’ da ve sadece % 1,8” i Afrika’ da yapilmistir (Oh ve ark.,
2018).

Cochrane kiitiiphanesinin 2015 yilinda yaptig1 meta-analize 107 ¢aligma dahil
edilmistir. Ancak sadece 9 calismanin analize uygun oldugunu bildirmistir. Bu
calismada siit dislerinde igme suyunda fluor bulunan ve bulunmayan bolgelerdeki
kiyaslamada dft degerinde % 35 azalma-(1.81) diizeyinde ¢iiriikten koruma saglandigi,
stirekli diglerde ise DMFT degerinde % 26 azalma-(1.16) diizeyinde ¢iiriikten koruma
saglandig1 bulunmustur. Bu degerlerin 1950’ 1i yillardaki degerlerden oldukea diisiik
oldugu ifade edilmistir (Iheozor-Ejiofor ve ark., 2015).

Rugg-Gunn ve ark., 2016 yilinda Cochrane derlemesine yaptig1 elestiride icme
sularinin fluorlanmasi ile ilgili c¢aligmalarin neredeyse % 97’ sini derlemeye
almadigin1 bildirmistir. Bu yilizden daha onceki calismalarin aksine daha diisiik

ciiriikten korunma degerlerinin bulundugu bildirilmistir (Rugg-Gunn ve ark., 2016).

Garcia-Perez ve ark., yaslar1 8-12 arasinda degisen 524 okul ¢ocugunda ICDAS
II ve TF Indeksi skorlarmi degerlendirerek, agiz saghgi ile iliskili yasam kalitesi
(OHRQoL) testini uygulamislardir. Caligma grubunda yer alan ¢ocuklar yas olarak 8-
10 (252 gocuk) ve 11-12 (272 ¢ocuk) olmak iizere iki kategoriye ayrilmistir. Tim
toplulukta c¢iirlik prevalansi % 88,5 olarak tespit edilmistir. ICDAS 4 ve iizeri
skorlariin 8-10 yas grubundaki prevalansi % 48, 11-12 yas grubundaki prevalansi ise
% 19,9 olarak bulunmustur. 8-10 yas grubunda ¢iiriik prevalansindaki ylikselmenin bu
yas grubunda siit ve daimi dislerin degerlendirilmesi ve 11-12 yas grubunda sadece
daimi dislerin degerlendirilmesine bagl oldugu diistiniilmiistiir. 8-10 yas grubunda siit
disi ylizeylerinin % 64,8’ inin, daimi dis yiizeylerinin % 85’ inin saglikli oldugu, 11-
12 yas grubunda ise bu oranin % 74,5 oldugu gosterilmistir (Garcia-Pérez ve ark.,

2017).
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Plaka ve ark., 2017 yilinda Hindistan’ da fluor igeren ve icermeyen bolgelerde
yaptiklar1 ¢aligmada 0,8-2,23 ppm F igeren bolgede dental fluorozis oranini % 14,9,
dis ¢iirtigii oranini1 % 41,6 olarak bulmuslardir. Fluorsuz bolgelerde ise dental fluorozis
yok iken ¢iiriik oranin1 % 24,7 ile % 45,9 arasinda bulmuslardir. 8-15 yas araliginda
400 ¢ocukta yapilan bu ¢alismada igme suyunda yiiksek oranda fluor bulunmasinin dis
clirtigiine 6zellikle de siit disi cliriiklerine etkisinin olmadigini bildirmisler ve ¢evresel

faktorlerin daha 6nemli oldugunu gostermislerdir (Plaka ve ark., 2017).

Rojas ve ark., Kolombiya’ da fluor iceren ve igermeyen bolgelerde 5-14 yas
araligindaki 482 ¢ocukta yaptiklar1 ¢alismada ICDAS Indeksi ile ¢iiriik prevalansini,
Dean indeksi ile dental fluorozisi degerlendirmisler. 5-9 yas arasinda fluorlu bdlgede
% 30, fluorsuz bolgede % 38, 10-14 yas grubunda ise fluorlu bélgede % 20, fluorsuz
bolgede % 12 oraninda dis ¢iiriigii tespit etmislerdir. Dental fluorozis varliginda ¢iiriik

olusma ihtimalinin 2.78 kez arttigini bildirmisler (Rojas ve ark., 2018).

Slade ve ark., 2011-2014 yillar1 arasinda Amerika’ da yasayan 2-17 yas
araligindaki c¢ocuklarda ¢iiriik ile icme suyu fluor diizeyi arasindaki baglantiyi
incelemistir. igme suyundaki fluor diizeyi % 75° den fazla olan bdlgede yasayanlarda
dfs ortalamasi 3.3, DMFS ortalamas1 ise 1.9, daha diisiik fluor diizeyine sahip
bolgedeki ¢ocuklarda ise dfs oratalamasi 4.6, DMFS ortalamas1 ise 2.2 olarak
bulunmus, her ikisinde de sonuglarin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir

(Slade ve ark., 2018).

I¢me suyundaki fluor diizeyini dort gruba aywrarak yaptigimiz cahsmamzda
CAST 0 (p=0,042) ve CAST 4 (p=0,031) skorlarinin gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamh oldugunu tespit ettik.

CAST 0 ¢iiriiksiiz dis yiizdesi olduguna gore icme suyundaki fluorun
artmasiyla CAST 0 ortalamalarimin arttig1 dolayisiyla icme suyundaki fluor
miktarmin artmasinin ¢iiriiksiiz dis sayisina olumlu etkisinin oldugunu gostermis
olduk.

CAST 4 skoru kavitesiz dentin ¢iiriigiinii ifade ettigine gore en diisiik CAST
4 yiizdesinin en yiiksek fluor grubunda olmasi ciirilk siddetinin de i¢cme

suyundaki fluor miktarinin artmasi ile azaldigimi ortaya koymaktadir.
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Ancak DMFT olarak baktigimiz zaman gruplar arasinda anlamhhk yoktur
(p=0,118). Dolayisiyla saha ¢alismalarinda CAST Indeksinin DMFT indeksine

gore daha ayrintili sonuclar verdigi goriilmektedir.

Cochrane kiitiiphanesinin 2015 yilinda yaptig1 meta-analize 107 ¢aligma dahil
edilmistir. Ancak sadece 9 calismanin analize uygun oldugunu bildirilmistir. Dental
fluorozisin degerlendirildigi calismalarda 0,2 ppm F diizeyinde % 30, 0,7 ppm F
diizeyinde % 40, 1 ppm F diizeyinde % 47, 2 ppm F diizeyinde % 68 ve 4 ppm F
diizeyinde % 83 artis oldugu bildirilmistir. Estetik agidan dental fluorozisin
degerlendirilmesinde ise 0,2 ppm F diizeyinde % 9, 0,7 ppm F diizeyinde % 12, 1 ppm
F diizeyinde % 15, 2 ppm F diizeyinde % 31 ve 4 ppm F diizeyinde % 59 artis oldugu
bildirilmistir (Iheozor-Ejiofor ve ark., 2015).

Irigoyen-Camacho ve ark., 3 farkli igme suyu fluor konsantrasyonuna sahip
bolgede dental fluorozis ve beslenme tarzi arasindaki iliskiyi inceledikleri ¢aligmaya
734 c¢ocugu dahil etmislerdir. Yaglar1 8-12 arasinda olan 374 kiz ve 360 erkek
¢ocugundan olusan calisma grubunda g¢ocuklarin yas ortalamasini 9.5+1.5 olarak
bulmuslardir. Gruplara cinsiyet agisindan bakildiginda aralarinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gézlenmemistir (p=0,728). igme suyu fluor konsantrasyonuna gore
gruplar; 1. grup 0,56 mg/l, 2. grup 0,70 mg/l, 3. grup 1,56 mg/l olarak belirlenmistir.
Cocuklarin % 73,4’ i sise suyu, % 26,6 s1 cesme suyu tiiketmektedir. 3. grubun sise
suyu kullanma orani, 2. grubun sise suyu kullanma oranindan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,011). Giinliik fluorlu dis macunu kullanma
orant % 90,7 dir. 3. grubun giinliik dis fircalama siklig1 diger gruplardan istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0,001). Dental fluorozis
degerlendirilmesi TF Indeksi kullanilarak yapilmistir. Tiim calisma grubunda dental
fluorozis prevalanst % 72,3 olarak tespit edilmis olup, dental fluorozis saptanan
cocuklarda TF 3 ve daha diisiik skorlarin (TF1-2) prevalansi % 84,1, TF 4 ve daha
tizeri (TF5-6-7-8-9) skorlarin prevalansi % 15,9 olarak gosterilmistir. 3. grubun TF 4
ve daha iizeri skorlara sahip cocuk yiizdesi 1. ve 2. grubun TF 4 ve iizeri skorlara sahip

cocuklarin ylizdesinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulunmustur

(p<0,001) (Irigoyen-Camacho ve ark., 2016).
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Cahsmamzda Irigoyen-Camacho ve arkadaslarinin ¢alismasinin aksine en
yiiksek fluor grubunda sise suyu kullanimi en diisiik bulunmustur. Ayrica yine
Irigoyen-Camacho ve arkadaslarinin ¢alismasinin  aksine dis fir¢alama

aliskanhginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunamamstir.

Pretty ve ark., Ingiltere’ de ikisinin igme suyunun fluorlandig1 dért sehirde dental
fluorozis prevalansini incelemistir. 11-14 yas araliginda 1904 ¢ocugu ¢alismaya dahil
etmiglerdir. TF 2 skoru fluor iceren sehirlerde % 10, fluorsuz sehirlerde % 2, TF 0
skoru fluor igeren sehirlerde % 39, fluorsuz sehirlerde % 63 olarak bulunmustur (Pretty
ve ark., 2016).

Garcia-Perez ve ark., yaptiklar1 ¢alismada ¢ocuklar1 yasadiklari bolgenin su fluor
diizeyine gore 0,7 ppm ve 1,61 ppm olmak iizere iki gruba ayirmislardir. 1,61 ppm
fluor degerine sahip bolgede yasayan cocuklarda TF Indeksi 4 ve iizerindeki
skorlarinin yiizdesi, 0,7 ppm fluor degerine sahip bolgede yasayan cocuklardan
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0,0001).(Garcia-Pérez ve
ark., 2017).

Wiener ve ark., 2001-2002 ile 2011-2012 arasindaki donemde Amerika’ da icme
suyunda fluor bulunan bolgelerde yasayan 16-17 yasindaki cocuklarda dental
fluorozisi Dean Indeksi ile degerlendirmisler. Cok hafif ve iistii dental fluorozisin %

29,7’ den % 61,3’ e ¢iktigini bildirmislerdir (Wiener ve ark., 2018).

Macey ve ark., 18-52 yas araliginda 580 eriskinde yaptiklar1 ¢alismada fluorlu
bolgelerdeki TF 0 skorunun % 39, fluorsuz bolgelerde ise % 21,3 olarak anlamli, TF
3 ve istii skorlarin ise fluorlu bolgede % 4,1, fluorsuz bolgede ise % 2,2 olarak

anlamsiz oldugunu bildirmislerdir (Macey ve ark., 2018).

Bizim ¢alismamizda da diger calismalarla paralel olarak icme suyundaki
fluor miktarindaki artis ile 1 ile 8 arasi tiim TF skorlarinda anlamh bir artis tespit
ettik. TF 0 skoru ise fluorsuz gruptaki % 95’ den en yiiksek fluorlu grupta % 28’
e diismektedir. Bu calisma i¢cme suyu fluoru ile dental fluorozis arasindaki iliskiyi

acik bir sekilde ortaya koymaktadir.

Literatiirde dental fluorozisin goriintiistindeki degisimleri inceleyen tek bir

calismaya rastladik.
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Do ve ark., 2003 ve 2004 yillarinda baslangi¢ muayenesini gergeklestirdikleri
cocuklardan dental fluorozise sahip olanlar1 2010-2012 yillar1 arasinda ikinci kez
muayene ettikleri bir ¢alisma gergeklestirmislerdir. Baslangic muayenesinde yer alan
677 ¢ocugun yaslar1 8-13 araligindadir. Muayene edilen 677 ¢ocuktan 264’ i tekrar
takip edilebilmistir. Dental fluorozis degerlendirilmesi TF Indeksi kullanilarak
yapilmistir. Bu 264 ¢ocuktan baslangigta 207’ si TF 0,35 1 TF 1 ve 22’ si TF 2 ve TF
3 skorlarma sahiptir. Ikinci muayenede baslangicta 207 adet TF 0 skoruna sahip
cocuktan 181’1 yine TF 0 olarak tespit edilirken, 24’liniin TF 1 ve 2’ sinin TF 2 ve 3
skorlaria sahip oldugu gozlenmistir. Baglangigta 35 TF 1 skoruna sahip ¢ocuktan 19’
unun hala TF 1 skoruna sahip oldugu ancak bunlardan 16’ simin TF O skoruna
dontistiigii tespit edilmistir. Baslangicta 22 TF 2 ve 3 skoruna sahip ¢ocuktan 10’ u
yine TF 2 ve 3 skoruna sahipken, bunlardan 5’ inin TF 0, 7° sinin TF 1 skoruna
doniistiigli goriilmiistiir (Do ve ark., 2016). Mine dokusu statik bir doku olmamakla
beraber goriiniimii dis slirmesi sonrast meydana gelen degisikliklerle birlikte
degisebilmektedir. Cigneme sirasinda meydana gelen kuvvetler ve dis fircalama pordz,
fluordan etkilenmis yiizeylerin asinmasina neden olabilir ve bu asinmis mine dental
fluorozis goriiniimiinde olmayabilir. Mine maturasyonu dis siirdiikten sonra devam
ettigi i¢in ¢ok hafif ve hafif dental fluorozis goriiniimiiniin addlesan donemde
mikroporozitelerin  kapanmasi ile birlikte azaldigi goriilebilmektedir. Dis
goriinlimiindeki bu degisiklik beklentileri 6zellikle dental fluorozisin hafif formlar
icin gegerlidir. Bu ¢alismanin 6zellikle addlesan ve geng eriskinlik ¢agi arasinda ¢ok
hafif ve hafif dental fluorozis formlarinin zamanla azaldigini1 kanitlamasi1 bakimindan

onem tasidig: bildirilmektedir (Do ve ark., 2016).

Gevera ve ark., Kenya’ da yaptiklari calismada sulardaki fluor degerinin 72 ppm’
e kadar ¢iktigini bildirmisler. Bu bolgede yasayan 6-64 yas araligindaki 173 kiside
dental fluorozisi TF Indeksi ile skorlamislardir. Karisik dislenme dénemindeki 88
cocugun TF Indeksi ortalamasi 2,18 olarak, erigkin TF ortalamas: ise 3,77 olarak
bulunmustur. Ayrica yas ile birlikte TF skorunun arttigin1 bildirmislerdir (Gevera ve
ark., 2018).

Hanhyenice Koyii’ nde yasayan cocuklarda yaptigimiz bir senelik takip
sonucunda TF 0 yiizde ortalamasinin % 25,7 den % 9,8’ e, dental fluorozisten

etkilenmeyen dis sayisi1 ortalamasi 5,2° den 2,1’ e diismiistiir.
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Bu diisiis Do ve arkadaslarinin calismasi ile paralellik gostermektedir. Ancak TF
3-4 skorlarinda ise dis sayisi1 ortalamasi 2,4’ den 8,1’ e, yiizde ortalamasi ise
%18,4> den %45,4° e cikmistir. Bu yiikselis ise Do ve arkadaslarinin
calismasindan farkh olarak bir yil icinde dental fluorozis goriiniimiiniin

siddetinin arttigin1 gostermektedir.

Cahsmamiz Gevera ve arkadaslarimin (Gevera ve ark., 2018) ¢alismalarina

benzer sekilde yas ile beraber dental fluorozis siddetinin arttigin1 gostermektedir.

Tiikiirik fluor degerini inceleyen calismalar temel olarak fluor igeren
preparatlarin  kullaninmi veya dolgu malzemelerinin uygulanmasindan sonraki

degerlere bakmistir. Igme suyundaki fluorla baglantili calismalar ise nadirdir.

Whitford ve ark., 5-10 yas arasindaki ¢ocuklarda yaptigi ¢calismada tiim tiikiiriik
ile plazma fluor diizeyi arasinda bir iliski saptayamamistir. Ancak parotis kanalindan
alinan tiikiirtik ile plazma fluor diizeyi arasinda iligski saptamislardir (Whitford ve ark.,
1999).

Bizde calismamizda Whitford ve arkadaslarnmn (Whitford ve ark., 1999)
calismasina benzer olarak serum ve tiikiiriik fluor degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamh korelasyon gozlemedik.

Toumba ve Curzon, ortalama yas1 8.8 olan 172 ¢ocugu dmfs kriterlerine gore ii¢
gruba ayirarak tiikiiriik fluor degeri ile iliskisine bakmislar. Ciirliksiiz ¢ocuklarin
tikirik fluor degerleri ¢lirtiklii ¢ocuklardan daha yiiksek bulunmustur (Toumba ve
Curzon, 2001).

Fukushima ve ark., yaslar1 3 ile 60 arasinda degisen 300 kiside yaptiklar
calismada icme suyundaki fluor diizeyi ile tiikiiriik arasindaki iligkiyi incelemek icin
tim tikiriglin kullanilmasi yerine parotis bezinin kanalindan toplanan tiikiirigiin

daha dogru bir biyomarkir oldugunu bildirmislerdir (Fukushima ve ark., 2011).

Fukushima ve arkadaslarimin (Fukushima ve ark., 2011) yaptig1 calismaya
paralel olarak bizde cahismamizda icme suyundaki fluor diizeyi ile tiikiiriik fluor

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamhhk saptamadik.
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Kirzioglu ve ark., Isparta’ da yaptiklari caligmada igme suyundaki fluor seviyesine
gore cocuklari ti¢ gruba ayirip tiikiiriik fluoru ile iligkisine bakmislar ve bu ¢aligma

sonucunda gruplar arasinda anlamli farklilik bulmamislardir (Kirzioglu ve ark., 2011).

Calismamizda Kirzioglu ve arkadaslarinin (Kirzioglu ve ark., 2011) yaptig
calismada oldugu gibi gruplarin tiikiiriik fluor degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamh bir farklihik bulmadik.

Genellikle kan alimlarinda kontrol grubu olmadigi i¢in kiyaslama
yapilamamaktadir. Rafique ve ark., ortalama olarak 7 ppm fluor iceren bolgedeki 121
kiside serum ve plazma fluor degerlerine bakmuslar, serumda ortalama 0,75 mg/| gibi

cok yiiksek bir oran bildirmislerdir (Rafique ve ark., 2015).

2013-2014 Amerikan Ulusal Saglik ve Beslenme Muayene Taramas1 sonuglarina
gore Jain, 6-19 yas araligindaki cocuklarda diffiizyon yontemi ile plazma fluor
degerini 6lgmiis ve igme suyundaki fluor ile plazma fluoru arasinda pozitif bir iligki
oldugunu bulmustur. Ayrica kizlarin fluor diizeyi erkeklerden daha diisiik bulunmustur

(Jain, 2017).

Sekhri ve ark., 3-15 yas araligindaki 30 ¢ocugu ciiriik olup olmamasina gore iki
gruba ayirip topladiklar stimiile olmamis tiikiiriik 6rneklerini kullanarak ¢iiriik ile
tiikiirtik fluor degeri arasindaki iliskiye bakmislar. Bakir ve fluor degerlerinin ¢iiriiksiiz
cocuklarda ciiriiklii ¢ocuklara oranla daha yiiksek oldugunu bildirmisler (Sekhri ve
ark., 2018).

Calismamizda Toumba ve Curzon (Toumba ve Curzon, 2001) ile Sekhri ve
arkadaslarimin (Sekhri ve ark., 2018) ¢alismalarinda yer alan tiikiiriik fluor
degerinin yiikselmesinin ¢ocuklarda daha az ciiriik goriilmesine neden oldugu
sonucuna benzer sekilde tiikiiriik fluor degeri ile CAST 5 (kavitasyon gosteren
dentin ciiriigii) yiizde degeri arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamh

korelasyon gozlemledik (r=-0,556 p=0,025).

Calismamizda ayrica tiikiiriik fluor degeri ile TF 0 1k Muayene ortalamalari
ve serum fluor degeri ile TF 0 ilk Muayene, TF 1-2 ilk Muayene, TF 5-8 ilk ve
Son Muayene ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamh korelasyon

gozlemledik.
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Dental fluorozis patogenezinden sorumlu mekanizma hala tam olarak
bilinmemektedir. Ancak fluorun dis ve kemik gibi mineralize dokulara ¢ok yiiksek
afinitesinin oldugu ve konsantrasyonunun yiikselmesinin kemik ve dislerdeki
mineralizasyon prosesini bozabilecegi kabul edilmektedir (Everett ve ark., 2002).
Fluor etkisini Mitojen Aktive Protein Kinaz (MAPKSs) sinyal yolu iizerinden gen
ekspresyonu, hiicresel stres ve hiicre Olimii gibi degisiklere yol agarak
gosterebilmektedir (Everett, 2011). Bu konuda Aoba ve ark., fluorun etkisini iki

kategoriye ayirmistir:

1) Hiicre i¢i gen ekspresyonu, protein sentezi, sekresyonu ve salgilanacak

iiriinlerin rezorbsiyonu ve degradasyonu iizerinden,

2) Hiicre dis1 matriks proteinleri, proteazlar, kristaller ve doku s1visi bilesenlerinin

etkilesimi araciligiyla etkisini gosterebilmektedir (Aoba ve Fejerskov, 2002).

Asirt fluor aliminin dental ve iskeletsel fluorozise neden olabilecegi bilinmesine
ragmen bireyler aras1 varyasyonlarin fluorozis agisindan predispozan bir faktor oldugu
giderek netlik kazanmaktadir. Fluorozis siddeti her zaman tiiketilen fluor miktarina
bagli degildir. Bireyler aras1 varyasyonlar fluorozis hassasiyeti veya direncini genetik
olarak etkileyebilmektedir. Russell ve ark., ayni toplulukta yasayan Afro-Amerikan
cocuklarda dental fluorozis prevalansinin beyaz ¢ocuklardan daha yiiksek oldugunu

gostermistir (Russell, 1962).

Bircok calismada genetik faktorlerin dental fluorozisi destekledigi gosterilmistir.
Fluor toksisitesinin molekiiler mekanizmas1 c¢aligmalar1 sirasinda ¢ok sayida
arastirmaci sinyal yollar1 (G protein, INK, ERK, MEK1, MEK2)(Xu ve ark., 1997;
Misra ve ark., 2002), immiinite (IL6, IL8)(Akashi ve ark., 1990; Hilger ve ark., 1996),
apoptozis (c-fos, c-jun, bax, p53, bcl2), kanser ve transkripsiyon faktorleri (CREB,
NF-kappaP) ile iliskili genlerin fluorozis meydana gelmesi ve gelisimine katkida

bulundugunu gostermistir.

Hou ve ark., HG-U133A Affymetrix gene chip microarray yontemi kullanarak
Cin’ in Henan bolgesinde yasayan ¢ocuklarda 18.000 insan geninde dental fluorozisle
iliskili genleri tespit etmek amaciyla ¢alisma yapmistir. Calisma insan 16kosit 6rnekleri

kullanilarak yapilmustir.
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Cocuklar kontrol, dental fluorozis ve yiiksek fluor yiiklenmis olmak {izere ii¢ gruba
ayrilmistir. Kontrol grubuyla karsilastirildiginda yiiksek fluor yliklenmis grupta 1057,
dental fluorozis grubunda 964 genin ekspresyonunda farklilik saptamislardir (Hou ve
ark., 2005).

Tek niikleotid polimorfizmi (Single Nucleotide Polymorphism-SNP) insan
genomundaki mevcut biitiin varyasyonlarin % 90’ dan fazlasin1 olusturan en yaygin
gorilen dizi varyasyonudur. SNP’ ler kompleks hastaliklarla iligkili genleri
tanimlamak i¢in kullanilan son derece yararli genetik markirlardir. Genetikle ilgili
calismalar genetik bir varyantin bir hastalikla m1 veya kisisel bir 6zellikle mi ilgili
oldugunun tespit edilebilmesini saglamaktadir. Aday genlerdeki polimorfizm ile
fluorozis riski arasinda bir baglanti olup olmadigini tespit etmek amaciyla farklh
aragtiricilar tarafindan bircok calisma yapilmistir. Genetik polimorfizmlerin fluor ile
birlikte etkilenmis popiilasyondaki fluorozis riskini nasil diizenledigini anlayabilmek
amactyla aday genlerdeki polimorfizmler genotiplendirilmistir. Birkac literatiir
polimorfizmin dental fluorozis hassasiyeti veya direnci ile iliskili olup olmadigini ve
eger baglanti varsa da homozigot veya heterozigot genotiplerin dental fluoroziste

koruyucu veya risk faktorii olarak rol oynayip oynamadigini ortaya ¢ikarmistir.

Huang ve ark., 2008 yilinda Cin’ in Henan bdlgesinde yasayan, yaslar1 8-12
arasindaki ¢ocuklarda COL1A2 genindeki genetik polimorfizm 1ile serum
kalsiyotropik hormon seviyelerinin dental fluorozis ile iliskisini incelemek amaciyla
bir calisma gerceklestirmislerdir. COL1A1 ve COL1A2 genleri Tip 1 kollajen
yapiminin saglanabilmesi i¢in gerekli genlerdir. Endemik fluorozis bdlgesinde
homozigot PP’ genotipine sahip cocuklardaki COL1A2 Pvull polimorfizminin

(%4

homozigot “’pp’’ genotipine sahip cocuklarla karsilastirildiginda dental fluorozis
riskini anlamli olarak arttirdigini ancak bu polimorfizmin kontrol grubu endemik
fluorozis bdlgesi olmayan bir yerden alindiginda dental fluorozis riskini arttirmadig
bildirilmistir. COL1A2 Rsal polimorfizmi ile dental fluorozis arasinda iliski olmadig1

bildirilmistir (Huang ve ark., 2008).
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Ostrojen ve reseptorleri kemiklerde kalsiyum ve fosfat depozisyonuna yardimei
olan osteoblast aktivitesinin baglamasinda biiyiik rol oynamaktadir. Ba ve ark., Cin’ in
Henan bolgesinde yiiksek fluor diizeyinde yasayan 8-12 yas araligindaki ¢ocuklarda
gerceklestirdikleri calismada Gstrojen reseptdr gen (ESR) polimorfizmi ile dental
fluorozis arasinda genetik bir baglanti oldugunu bulmuslardir. Calisma Henan
bolgesinde yer alan endemik fluor kdyleri ve yiiksek diizey fluor icermeyen kdylerde
yapilmistir. ESRB genindeki Rsal polimorfizmi ile ESRo genindeki Pvull ve Xbal
polimorfizmleri c¢alisma grubunda genotiplendirilmis olup, endemik fluorozis
koylerinde yasayan kontrol grubu ¢ocuklarla karsilastirildiginda ESR  Rsal

€999
r

polimorfizminde ’R’’ allelini tagiyan ¢ocuklarda dental fluorozis riskinin, allelini
tasiyan ¢ocuklara oranla anlamli derecede yiiksek bulundugu bildirilmistir. Ayrica
endemik fluorozis bolgesinde ESR Xbal polimorfizminde X’ allelini tasiyan

cocuklarda dental fluorozis riskinin, X allelini  tasiyan  c¢ocuklarla

karsilastirildiginda anlamli derecede diistiigii gosterilmistir (Ba ve ark., 2011).

Jiang ve ark., Cin’ in Chongqing bdlgesinde kalsitonin reseptor genindeki (CTR)
Alul polimorfizmi (C/T) ile dental fluorozis arasindaki iliskiyi degerlendirmek
amactyla bir caligma diizenlemislerdir. Calismaya katilan 8-12 yas araligindaki
cocuklar yiiksek fluor bolgesinde dental fluorozise sahip olanlar, yiiksek fluor
bolgesinde dental fluorozis goriilmeyenler ve kontrol grubu olarak yiiksek fluor
icermeyen bolgeden aliman ¢ocuklar olmak {izere ii¢ gruba ayrilmistir. CTR Alul
polizmorfizminde ’TT’’ genotipinin yliksek fluor bolgesinde yasayip dental fluorozis
goriilen grupta, yliksek fluor bolgesinde yasayip dental fluorozis goériilmeyen gruba
oranla sikliginin daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Jiang ve ark., elde ettikleri
verilerden yola ¢ikarak CTR Alul polimorfizminde “’T”’ allelinin dental fluorozis

riskinindeki artisla baglantili oldugu sonucuna varmiglardir (Jiang ve ark., 2015).

Kiichler ve ark., Brezilya’ min Rio de Janerio sehrinde yasayan 6-18 yas
araligindaki ¢ocuklarda dental fluorozis fenotipi ile DLX1, DLX2, MMP13, TIMP1
ve TIMP2 genlerindeki polimorfizm arasinda bir baglantt olup olmadigim
degerlendirmek amaciyla bir ¢alisma gerceklestirmistir. Dental fluorozis modifiye
Dean indeksi kullanilarak tespit edilmistir. 108 ¢cocuk dental fluorozise sahipken, 373
cocukta dental fluorozis saptanmamistir. Dental fluorozis tespit edilen 108 ¢cocuktan

85’ 1 hafif, 18’ 1 orta derece, 5’ 1 siddetli derecede dental fluorozise sahiptir.
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DLX1 rs788173 genindeki “’GG’’ genotipi dental fluorozis grubunda kontrol grubuna
oranla daha az siklikla goriilmiis olup, DLX2 rs743605 geninde genotip (p=0,022) ve
allel (p=0,013) dagiliminda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
oldugu bildirilmistir (Kiichler ve ark., 2017).

Jarquin-Yfieza ve ark., Meksika’ nin San Luis Potosi bolgesinde, su fluor diizeyi
sirastyla ortalama 2,36 mg/l ve 4,56 mg/l olan iki sehirde yasayan, yaslar1 6-12
arasindaki ¢ocuklarda COL1A2 genindeki rs 412777 (A/C) polimorfizminin dental
fluorozis ile iligkisini incelemislerdir. Cocuklardan {ire 6rnekleri toplanmis olup,
dental fluorozis muayenesi TF Indeksi kullanilarak yapilmustir. Ortalama 2,36 mg/l su
fluor diizeyine sahip sehirde yasayan cocuklarin tire fluor degerleri ortalama 2,05 mg/1,
ortalama 4,56 mg/1 su fluor diizeyine sahip sehirde yasayan ¢ocuklarda iire fluor degeri
ortalama 2,99 mg/1 olarak bulunmustur. Cocuklarin tamaminda dental fluorozis tespit
edilmis olup, ortalama 2,36 mg/l su fluor diizeyine sahip sehirde yasayan ¢ocuklarin
TF indeksi ortalamasi 5.32, ortalama 4,56 mg/l su fluor diizeyine sahip sehirde
yasayan ¢ocuklarda TF Indeksi ortalamasinin 5.88 oldugu goriilmiistiir. TF 6,7,8,9
skorlarina sahip ¢ocuklarda COL1A2 genindeki rs412777 (A/C) polimorfizminde
©C” allelinin TF 2,3,4,5 skorlarina sahip ¢ocuklardan istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek oldugu bildirilmistir (p<0,001) (Jarquin-Yfieza ve ark., 2018).

Dalledone ve ark., Brezilya’ nin Curitiba bolgesinde (0,72-0,77 ppm F) yasayan
538 ¢ocukla (tamami 12 yasinda) yaptiklar1 ¢caligmada dental fluorozis ile Ostrojen
reseptOr genlerindeki (ESRo, ESRB ve ESRRB) polimorfizm arasindaki baglantiy:
incelemislerdir. Dental fluorozis modifiye Dean Indeksi kullanilarak tespit edilmistir.
147 cocuk dental fluorozise sahipken, 391 cocukta dental fluorozis saptanmamustir.
ESRa rs12154178 genindeki polimorfizmin genotip dagiliminda dental fluorozis ile
iligkili oldugu bildirilmis, diger gen polimorfizmlerinin istatistiksel olarak dental

fluorozisle iligkili olmadig1 gériilmiistiir (Dalledone ve ark., 2018).

Kiichler ve ark., Brezilya’ nin iki degisik bolgesinde yasayan 1,017 cocuktan
olusan grupta mine matriks genleri olan amelogenin (AMELX), ameloblastin
(AMBN), enamelin (ENAM), tuftelin (TUFT1) ve tuftelinle iliskili protein 11 (TFIP
11) genlerindeki polimorfizm ile dental fluorozis arasinda baglanti olup olmadigini

degerlendirmek amaciyla ¢alisma gergeklestirmistir.
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Dental fluorozis modifiye Dean Indeksi kullanilarak tespit edilmistir. Curitiba
sehrinde yasayan ¢ocuklarda TFIP 11 genindeki polimorfizmin dental fluorozis ile
iliskili oldugu bildirilmistir (p<0,0001). TUFTT allel dagilim analizinde ‘’A’’ allelinin
dental fluorozis riskini arttig1 gosterilmistir (p=0,049). Rio de Janerio sehrinde
yasayan cocuklarda AMBN genindeki polimorfizmin dental fluorozis ile iliskili
oldugu bildirilmistir (p<0,0001). Ayrica AMBN allel dagilim analizinde *’T’’ allelinin
dental fluorozis riskini arttig1 gosterilmistir (p<0,0001) (Kiichler ve ark., 2018).

Bu ¢aligmalar gostermektedir ki, mine olusumunda etkili olan genlerin biiyiik bir
¢ogunlugunun mutasyonu dental fluorozis olusumuna farkli sekillerde etki etmektedir.

Diger taraftan bu konuda AQP geni ile ilgili yapilmis bir ¢calisma bulunmamaktadir.

AQP geninin mine {iizerinde etkisini inceleyen az sayida caligma vardir.
Anjomshoaa ve ark., yaptiklari ¢calismada alt1 grup olarak 1383 kisiden elde ettikleri
DNA orneklerini kullanarak, mine olusumu da dahil genlerle olan baglantiy1 test
etmislerdir. Calisma insanlardan toplanan tiikiiriik 6rnekleri, meme ve salgi bezi
adenokarsinom hiicrelerinden olusturulan kiiltiir ve ratlar kullanilarak yapilmistir. Bes
adet hiicre kiiltiirii olusturarak ayr1 ayr1 1, 2, 4 ve 5 ppm fluor degerine sahip sodyum
floriirde 20 saat bekletmisler. Ratlar igme suyundaki fluora bagli olarak deiyonize, 5
ppm fluor igeren ve 50 ppm fluor igeren su olmak {izere ii¢c gruba ayrilmis. Fluor
bolgesinde yasayan bireylerin AQPS ekspresyonunun diistiiglinii bildirmisler. AQPS5
eksprese ettigi bilinen memeli meme veya salgi bezi adenokarsinom hiicrelerinin
yiiksek konsantrasyonda fluora maruz kaldiginda AQPS5 ekspresyonunda yiizde 40-80
aras1 azalma oldugunu gostermisler. Optimal seviyede fluor igeren su alan ratlarin
submandibular bezinde AQPS5 ekspresyonunun arttig1 gésterilmis. 12 yasindan biiytik
genglerde diistik ¢iirtik diizeyine sahip grupta AQPS5 ekspresyonu en yiiksek bulunmus.
Optimal seviyede fluora (1 ppm) maruz kalan ratlarda AQP5 ekspresyonunun yiiksek
oldugu ancak optimal seyiyeyi asan yiiksek dozlarda ekspresyonda azalma olmasi,
fluor bolgesinde yasayan bireylerde AQPS ekspresyonunun azalmasi ve yiiksek
diizeyde fluor yiiklenen adenokarsinom hiicrelerinde AQP5 ekspresyonunun
azaldiginin gosterilmesinden dolay1 AQPS’ in ekspresyonunda artisin saglanabilecegi
optimal fluor degerlerinde c¢iiriige karst1 korunma olabilecegi bildirilmistir

(Anjomshoaa ve ark., 2015).
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Tiirkiye endemik fluorozis bolgeleri olan iilkelerden biridir. Calismamiz bu
bolgelerden biri olan Edirne’ de farkh icme suyu fluor miktarlar: olan koylerin
kiyaslanmasi ile bu bolgede yasayan cocuklardaki dental fluorozis riskini
belirlemeye yoneliktir. Her ne kadar sistemik fluor aliminin ciiriikten
korunmada olumlu etkisi bilinse de yaptigimiz ¢calisma ozellikle siit dislerinde bu
etkinin onemsiz oldugunu gostermistir. Calismadan i¢me suyunda fluor
olmasinin ¢iiriikten tam olarak korunma saglamadigimi ancak c¢iiriigiin siddetini
azalttigin1 CAST 4 degerlerinden dolayr yorumlayabiliriz. Diger taraftan optimal
diizeyin iizerinde olan 2,39 ppm fluor diizeyinin estetik ve dental saghk a¢isindan
risk olan siddetli dental fluorozisin olusumunu arttirdiZim1 ac¢ik olarak
gostermistir. Bu cocuklarin bir senelik takibi sonucunda ise hafif dental
fluorozisin (TF1-2), orta dental fluorozise (TF3-4) doniistiigii izlenimi
edinilmistir. Son olarak bu boélgede 30 cocugun 7’ sinin dislerinde goriilen %50’
den daha diisiik dental fluorozis genetik komponenti de akla getirmistir. Bu
cocuklarda inceledigimiz AQP geninde dental fluorozisten koruyucu olarak
AQP2 rs3741559 ©G” allelinin (p=0,02), AQPS rs296763 ¢’G’’ allelinin
(p=0,000003) ve AQPS5 rs296763 < °CG ve GG’ genotiplerinin (p=0,00009)
polimorfizminin etkili oldugu tespit edilmistir. Sonuc¢ olarak ¢calismamiz dental
fluoroziste c¢evrenin etkisi oldugunu ancak genetik komponentin de dikkate

alinmasi gerektigini gostermistir.
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. SONUCLAR

. Dislenme gruplarinin CAST0% (p=0,0001), CAST3% (p=0,018), CAST4%
(p=0,0001), CAST5% (p=0,0001), CAST6% (p=0,0001), CAST7% (p=0,0001)
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir.

. Dislenme gruplariin kavitesiz mine dentin ¢iirtigii ve DMFT ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmistir (p=0,0001).

. Fluor gruplarinin CAST0% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik g6zlenmistir (p=0,0001). Gruplarin CASTO % (Ciirtiksiiz dis ylizdesi)
ortalamalar1 arasinda 2. fluor grubu (en diisiik)< 1. fluor grubu<3. fluor grubu< 4.
fluor grubu (en yliksek) siralamasi bulunmaktadir. Su fluor diizeyi yiiksek olan
Hanliyenice Koy’ nde yasayan c¢ocuklarin (4. fluor grubu) ciiriiksliz dis
yiizdesinin daha yiiksek oldugu bulunmustur.

Fluor gruplarmin CAST4% ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gozlenmistir (p=0,031). Gruplarin CAST4 % (Kavitasyonsuz dentin
¢lirtigii orani1) ortalamalar1 arasinda 4. fluor grubu (en diisiik)<1. fluor grubu<3.
fluor grubu<2. fluor grubu (en yiiksek) siralamasi bulunmaktadir.

. Fluor gruplarindaki ¢iiriiksiiz cocuk sayisi1 ylizdesi 1. fluor grubunda % 37,05 (63
cocuk), 2. fluor grubunda % 38,17 (92 ¢ocuk), 3. fluor grubunda % 54 (27 ¢ocuk),
4. fluor grubunda % 56,76 (21 g¢ocuk) olarak tespit edilmistir. Kavitesiz mine ve
dentin lezyonlarida ¢iiriik kategorisinde degerlendirildigi zaman fluor
gruplarindaki ¢iiriiksiiz ¢ocuk sayisi yilizdesi 1. fluor grubunda % 8,82 (15 cocuk),
2. fluor grubunda % 11,20 (27 ¢ocuk), 3. fluor grubunda % 18 (9 cocuk), 4. fluor
grubunda % 24,3 (9 cocuk) olarak bulunmustur.

. Fluor gruplarinin TF0% ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gbzlenmistir (p=0,0001). TFO % ortalamalar1 (dental fluorozis goriilmeyen dis
yiizdesi) en yliksek 1. fluor grubunda daha sonra 2. ve 3. fluor grubunda, en diisiik
Hanliyenice Koyii ¢ocuklarinda goriilmistiir. 4. fluor grubunun TF0% ortalamalari
1. fluor grubu, 2. fluor grubu ve 3. fluor grubunun TF0% ortalamalarindan
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmus (p=0,0001), 3. fluor
grubunun TF0% ortalamalart 1. fluor grubu ve 2. fluor grubunun TF0%

ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmus (p=0,003,
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p=0,005), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05). Ancak Hanliyenice Koyl cocuklarinda da TFO %
oraninin %28 oldugu goriilmiistiir.

Fluor gruplarmin hafif dental fluorozis (TF1-2%) ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gdzlenmistir (p=0,0001). TF indeksinin 1 ve 2 skorlari
icme suyundaki fluor diizeyi ile beraber anlamli derece artmaktadir. 4. fluor
grubunun TF1-2% ortalamalar1 1. fluor grubu, 2. fluor grubu ve 3. fluor grubunun
TF1-2% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmusg
(p=0,0001, p=0,007), 3. fluor grubunun TF1-2% ortalamalar1 1. fluor grubu ve 2.
fluor grubunun TF1-2% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulunmus (p=0,001, p=0,006), diger gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05).

Fluor gruplarmin orta dental fluorozis (TF3-4%) ortalamalar arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 farklilik gdzlenmistir (p=0,0001). TF indeksi 3 ve 4 skorlar1 1., 2.
ve 3. fluor grubunda %1 civar1 iken Hanliyenice Koyt ¢cocuklarinda %19 olarak
tespit edilmistir. 4. fluor grubunun TF3-4% ortalamalar1 1. fluor grubu, 2. fluor
grubu ve 3. fluor grubunun TF3-4% ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmus (p=0,0001), 2. fluor grubunun TF3-4% ortalamalari 1.
fluor grubu ve 3. fluor grubunun TF3-4% ortalamalarindan istatistiksel olarak
anlaml derecede diisiik bulunmus (p=0,016, p=0,024), diger gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Fluor gruplarmin siddetli dental fluorozis (TF5-8%) ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik gézlenmistir (p=0,0001). TF indeksi 5 den 8’
e kadar olan skorlar sadece Hanliyenice Koyt ¢ocuklarinda tespit edilmistir.
Dental fluorozis grubunun CASTO Ik Muayene% ortalamalari kontrol grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,024).

Kontrol grubunun CAST4 ve CAST6 ilk Muayene% ortalamalar1 dental fluorozis
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,034).
Kontrol grubunun Kavitesiz Ciiriik [lk Muayene ortalamalar1 dental fluorozis

grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,024).
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Ik muayenede ciiriiksiiz ¢ocuk sayisi dental fluorozis grubunda 19 (%63,3),
kontrol grubunda 14 ( %46,7), son muayenede ise dental fluorozis grubunda 12
(%50), kontrol grubunda 10 (%47,6) olarak tespit edilmistir. Kavitesiz mine ve
dentin lezyonlarida ¢iiriik kategorisinde degerlendirildigi zaman ilk muayenede
cliriksiiz ¢ocuk sayist dental fluorozis grubunda 7 (%23,3), kontrol grubunda 3 (
%10), son muayenede ise dental fluorozis grubunda 1 (%4,1), kontrol grubunda 3
(%14,3) olarak tespit edilmistir.

Dental fluorozis grubunun kendi i¢inde karsilastirilmasinda son muayene TF3-4
ortalamalar1 ilk muayene TF3-4 ortalamalarindan (p=0,0001) ve son muayene
TF3-4% ortalamalar1 ilk muayene TF3-4% ortalamalarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,001).

Serum fluor degeri diizeyi ile tiikiiriik fluor degeri diizeyi arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon gézlenmemistir (r=-0,390 p=0,168).

Tiikiirik fluor degeri diizeyi ile CAST5% arasinda negatif yonde istatistiksel
olarak anlamli korelasyon gézlenmistir (r=-0,556 p=0,025).

Serum fluor degeri diizeyi ile TFO Ilk Muayene (r=-0,157 p=0,003), TFO ilk
Muayene% (r=-0,127 p=0,005), TF1-2 ilk Muayene% (r=-0,484 p=0,012), TF5-
8 Ilk Muayene% (1=0,402 p=0,02) ve TF5-8 Son Muayene% degerleri arasinda
(r=0,468 p=0,038) istatistiksel olarak anlamli korelasyon gozlenmistir.

Tiikiiriik fluor degeri diizeyi ile TFO Ilk Muayene (r=0,112 p=0,016) ve TF0 Ilk
Muayene% degerleri arasinda (r=0,153 p=0,028) istatistiksel olarak anlamli
korelasyon gdzlenmistir.

Daimi dislerin dental fluorozisten etkilenme derecesine gore olusturulan gruplar
icerisinde: AQP2 rs3741559 allel dagilimi arasinda (p=0,02), AQP5 rs296763 allel
dagilimi arasinda (p=0,000003), AQP5 rs296763 genotip dagilimi arasinda
(p=0,00009) ve AQP1 rs17159702 genotip dagilimi arasinda (p=0,03) istatistiksel

olarak anlaml farklilik gozlenmistir.
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Ek 3: Edirne Valiligi 1 Milli Egitim Miidiirliigii izin Belgesi
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Ek 4: Aile Bilgilendirme ve Onam Formu

AILE BILCILENDIRME FORMU

Calizmanm adi: **Endemik Fluoroziz Bélgesindska Cocuklarda hine Cluzumunu
Tzilendiran Genlerin Incelenmesi**

Calizma dahz Snceden almmiz Smeklarm meelemmazine dayanan retrospelkiif bir
galizmadir. Bu calizmada iome sinvunda vitksek oranda fluor bulunduga dzha Gnee vaphZorms
calizmada tespit edilnug olan Edirne’nin Hanlrvenice koyinds vazayan, vazn 7-14 arahifindak:
gocuklardz mine olusumuyla ihizkah genlenn meslanmeszi amaglammaktadir.

Cahsmamuzda dmekler dzha dneceden alindiz: ipin harhangi bir ginsimesel islem
uygulanmayzcak olup, sadece zlman Smeklenn incelenmesi amaglanmalktadir,

Cahsmaya katildizimiz takdirde sizden aile bireylennin sistemik hastalik dunomu,
yasadiklan yer, pocuklarm kag kardes olduzu, cocoklanm dogumuna ant bilgiler, su kullanim
kosullan gibi konular haklkonda bilgi edinmeyi amaglavan bir form deldurmaniz istenecaktr.
Ayniea pabigmava dahil edilen gecuklann kink muzvenesi 1ka arastme: tarafindan Trakya
Universitesi Dis Hakimlizi Faldiltesi'nde gergaklestinilecektir.

Calizmamm vaklasik olarak 1 vil siirmes ve | sormmle araghne: ve 2 vardime: arastiriey
tarafindan vapulmasz planlammaktadr,

Arastirmaya katibmay: raddetme hakkma sahipsiniz. Ayniea arastrmacryva haber vermek
kavdivla istedifiniz anda calizmadan gekilebilirsiniz. Aragtirmac tarafindan gersk
gorildizimde arastirmadan gikartilabilitainiz. Araztioma ile 1lzil herhang: bir maddi
sorumbaluk alhnz girmeyecekzimiz, Helom ile aramizda kalmaz gereken zize ve cocufunuza
ait bilgiler gizl tutnlacakhr. Alman &dmekler sadace bu gahsma 1pm kullamlacaktr.

Bu kilgilen olanvup anladiktan senra katilmak isterseniz formu imzalavimz. Damsmak

1stedizmiz herhangi bir komu elmas1 duromunda asazida bilzilen verlan arastimrmacilara
ulzzabilrzmiz.

Arazhrmact: Arg. Gér. Dt Batm [zt Sezzm
Tlatizim - 0 530 385 84 20
E- Mail: batmilgit@zmail com
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Hastanin Bayan:

Saym Ars. Gir. Dt Batm Izt Sezzin tarafindan Marmara Universitesi Padodonti
Amzbilim Dah'nda tibbi bar arastirma yapalacaz: belirhilersk bu arasfirma ile ilgih yukandzla
bilziler banz aktarild: Bu bilzlerden sonra bovle bir arashimmayza “katilimer™ olarak davat
edildim. EZer bu arastirmava katillirsam heldam ile aramda kalma=: gereken bana art bilgilerin
gpizlilifmea bu arashirma sirazinda da bityik Szen ve saym ils vaklazilacafine inamyorum
Araghrma sonuglanmm efitim ve bilimsel amaglarla knllamims sirasimda kzisel bilzilerimin
ihtimamla komumacad komosunda bana yeterl given verildi.

Projenmm yiritilmes: srasmda herhang: bir sebap gostermedsn aragbimmadan celalsbolmm
Ameak arastrmacilan zor dunumda barabomamak igin arastirmadan gekileceZing dncaden
bildirmemim uygim clacazmn billimemdeyim. Aynica tibbi dunmuma hethang bir zarar
verilmemesl amacrvla arastrmacs tarafindan arastirmadan pikartilabileceging de bilivermm.
Araghmma igin yapilacak harcamalarla ilzih herhanz: bir parasal sorombuluk altna
girmiyorurn. Bana da bir ddeme vapilmayacaktr, Ister dogrudan ister delayls olsun aragtirma
uvgulamasindan kavnaklanan nedenlerle mevdana galebilecak herhang: bir saghk sorumuwmun
ortava gikmas: halinds, her tirla tibbi miidahalenin saglanacaz komisunda gerekl givence
verildi. Bu tibbi miidahalelerle 1lz1l: olarak da parazal bir vilk albna grmeyecasom bilivonum.

Arastinma sirazinda bir safhk sorunu ile karalastifimda; herhangt bir saatte Arg. Gor. Dt
Batm Izt Sezzin'i 0530 335 84 20 numarasindan Marmara Universitesi Pedodonti Anabilim
Dah‘ndan arayabilecafmm bilrvorum. Bu arashmmayva katilmak zommda degilim ve
katilmayabiliriom. Arastirmaya katibmam konusunda zerlayier bir davramsla karailagnug
degilima. Efer katilmay reddedarsem, bu dunemun tibka bakimmma ve hekim ile olan ilizkime
herhangi bir zarar getirmevecegini de bilivonm.

Banz vapulan tim apklamalan avrmblaryla anlamos bulunmektzayrm. Kendi bagima bells
bir diizinme siiras somunda ad1 gegen bu arastrma projesmde “katilmme™ olarak ver alma
kararim aldom. Bu kenuda vapalan davet biiyik bir meamnunivet ve génidlliik igerizmde
kabul ediyorm. Imzalameg bulimdugum bu form kigidmie bir kopyas bana verileceltin.
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CONTULLT ONAY FORMU

Yukanda giniillive sraghrmadan fmes verilmes: gereken bilzlen pésteren matm okudum.
Bunlar haklomda bana vazmb ve sdzla apiklamalar vapldi. Bu kogullarla séz konnen khintk
araghrmaya kendi nzamla higkir bask: ve zorlama elmaksizm katilmay: kabul edivornm.

Veli veva vaszinm adi-sovad:
Adre=i:
Talafonu:

j.lII.E:EL:

Apmklamalan vapan arazhrmacimm
Adi- Sovade: Ars. Gir. Dt Batin [lext Sezzin

iﬂZHL:

Tamk adi-zovadi:
(rbrevi:

iﬂlEHL:
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Ek 5: Anket ve Muayene Formu

1. Ad: ve soyady

2. Dogum tarihi ve yas:

3. Dogum yeri:

HASTA BILGI FORMU

4, Bulundugu yerde kag yidir yagyor:

5. Edirne’nin neresinde yaswor:

6. igme suyunu nereden tuketiyor |

7. En son ne 2aman yemek yed|?

8. En son ne zaman dilerin: firgalad:?

$. Daha once dig hekimine gittiniz mi?

Cesme ) Antmiazsu (") Sisesu

MUAYENE BULGULARI
| MAKSILLA R 55 sc‘saln 51 |61 | 62 63 64 65 MAKSILAL
DISER | 27 | 16 |15 |14 |13 12 |11 21 22 |23 24 |2 2% 27
————— ! ——
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Adi Batin Ilgit Soyad1 Sezgin
Dogum Yeri Corlu/Tekirdag Dogum Tarihi 21.07.1991
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Microsoft office
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Uluslararasi hakemli dergilerde yayinlanan makaleler
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