T.C

HACETTEPE UNIVERSITESI % ?—j' (1(,,2./

SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

Dogum Oncesi ve Sonrasi Dénemlerde
Verilen Fluorliriin Yavru
Siganlarin Dislerine Gecisinin

Saptanmasi

DOKTORA TEZI
PEDODONTI (DiS) PROGRAMI

Dt. HALIL KAYALIRAY

ANKARA, 1984



T.C.
HACETTEPE UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

Dogum Oncesi ve Sonrasi Dénemlerde
Verilen Fluorlriin Yavru

-StcattarmDisterime—Gecisimm
Saptanmasi

DOKTORA TEZi
PEDODONTI (DIS) PROGRAMI

Dt. HALIL KAYALIBAY
Rehber Ogretim Uyesi: Prof. Dr. Engin Usmen

ANKARA, 1984



I¢CINBEKILER

.Sazfa

1o GIRIS oevevornooncrnonaeons eerereeeaenerserneenaseat 123
2. GENEL BILGILER ..... e eee s e ee e . -
3. MATERVAL VE METOT uvnenes.s. e e 12 - 22
8. BULGULAR . vveonnrernennenenn e s eiit 23 - 33
5, TARTISMA oovvvnorosenneneens e, 34 - 42
6. SONUCLAR ...owns.. e e N et 43

7. OZET wereinns, s e 44

B KAYNAKLAR +oveverensnss) SUTOTS . feiinaea.t 85 - 54



GIRIS

Dis sadligr kisinin genel sagiiginin snemli bir kism1 olarak diisi-

niilir. Normal ve saglam disler ve disleri saran dokular, viicudun biiyiimesin-

de, qelismesinde ve sajlidin korunmasinda onemli rol oynarlar. Iyl gelisme-
mis, cliriik ve kayip disler, kisinin yeteri kadar yiyecek tiiketmesini enqel-
lemek suretiyle vetersiz beslenmesine ve dolay1s1:ile hastaliklara kars?
direncinin azalmasina sebep olur,

Dis clirtigi, Dishekimiifinin en dnemli hastaliklarindandir. Buglinki
"éaGT1k hizmeti anlayisinda, ,hasta11§#nttedavisinden'cokfhasta11ktan korun-
ma gorisiu hakimdfr. Dis clriigiiniin koruyucu 6nlem1erindeﬁ biride yetersiz
fluorir iceren sularin fluoriirlenmesidir, 7

SuTarin f1uorUrTenmed1%i veva dojal olarak az fTuoriir iceren su1ar1n :
ici1digi bolgelerde,. ilave fluorir kullanilmasivla, ciiriik oranlarinda diisme-
Ter gdzlenmistir, ]f2;3’4. Gerek epidemivolojik, gerekse laboratuvar ve
ktinik calismalar bu elementin, tek basina, dis ciirliklerinin azalmasinda
Snemli bir rol oynadidini gdstermektedir 5. Bunun vaninda, sulardaki fazla
Fluoriiriin dis sadlidint olumsuz etkiledigi de bilinmektedir.

Eager 1901 'de Napo]i'deﬁ gelen Italvan gdcmenlerin dislerinde yan-
t1g1 inceleme sonucunda gbzyediqi renk1enmen1n,.vo1kan1k dumanlardan veyé
veralt1 kaynaklarinin icme sularina karismasindan ileri geldigini bildirmis-

tir 5.
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.Yine 1901 y1l1nda Mc.Kay, Colorado Springs'de, halkin bir codunda
kahverengi lekeli dislerin bulundujunu gdzleyerek, bu konuda o ydredeki
d1shek1m1er1n1n bilgilerinin de- kis1t11 oldufunu belirtmiétir. 1909 'da
Black'de konu ile ilgilenerek arastirmalariy Mc.Kay ile beraber siirdiirmus-
1erdir5.

Black ve Mc.Kay 1916 y111nda, benekli minenin (mottied enamel),
primer etyolojik 5zelliginin gelisimsel oldudunu gorerek, bu durumdan,
suda bulunan, yada eksik olan bir naddenin sorumlu oldugunu rapor etmis-

lerdir?

M CoTTum 1920 yiiTnda, tdeat diyet pamselanmasi—konusunda calis-

malar yaparken, sicanlarin vlicutlarinin bilesimini gdrenmek istemis ve bu:-
amacla yaptigi arastirmalarda, fluordrin  sican dislerindeki var11d1n1 or-
taya ¢ikarmistir, Bundan sonra deney hayvanlari icin hazirladigr diyetlere
Sodyum.fluorUr (NaF) de ilave etmeye baslamistir. Bu diyetle beslenen
yavrular er1sk1n hale ge1d1k1er1nde yaptigl *ntelehede, bu hayvanygrwn__k
d1sler1nde kahverenqi lekeler ve benekler qoz]em1st1r6;

Benekli mine problemi 1930 yilinda M.C. Smith ve H.V. Smith tara-
findan ele alinmistir. Bu arastirmacilar etken olarak cevresel faktorleri
gostermislerdir. Bu konuda vaptiklari 1iteratiir taramasinda da Mc. ColTum'un
vaptig arasf1rma dikkatler1n1 cekmistir. Bu problemin a0 rilaugl bﬁ?gede
ku]]an11an_icme suyunda yaptiklari analizlerde, suyun 3.8-7.1 ppm (parts
per million :-milyonda bir)fluorir icerdigini saptam1slard1r6.

Daha sanra Cean'in gerceklestirdigi epidemiyolojik calismalarda,

1 ppm ve daha fazla fluoriir kapsayan sulars icen kisilerde lekelenme yada
beneklenme qozlenmemesine ragmen, sudaki fluorir oran1 yikseldikce bu prob-
lenlerle daha Cok karsw]as11as1fm1st1r.6

Memleketimizde , Ata?{n1n Isparta'da yaptigl arastirmada fluorosis'li

dislerde clirik s1k1181n1n az oldudqu sonucuna variimistir, 1975 y1linda Usmeng,
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Isparta ilinin merkez, 1l¢e ve kdylerinde 607 kisi lizerinde fluorosis de-
recesi ve dis ciriiklerini incelemis ve sonugta fluorasisli dislerde ciiriik
insidansimin azaldiginmi bildirmistir. “

Fluoriirlerden ‘dis ciiriiklerinin 6n1enmesi amaciyla yarar1anma fikri,
iste bu gozlemler sonucy doﬁmusturg. Bundan sonra yapilan ve su aﬂdé devam
eden arast1rma1ar; fluoriirlerden en yiiksek dlizeyde fayda sadlamak igin uy-
gulama sekli ve zamanlarin tespite yonelik o1musfur.

Bu arastirmamiz, dojum Oncesi ve sonrasi donemlerde verilen fluorliriin

yavru siganiarin dislerine hangi oranda gectiklerini saptayarak, sistemik

olarak kullanilan fluoriirlerden en fazla yararianilabilecek gonemier RONU-

suna ac1kl1k getirmek amaciyla planlamip yiirlitilmistlr.



GENEL BILGILER

Fluor, Halojenler olarak a@]and1r1[§ﬁ;'icinde ; Klor {C1),Brom (BE)

ivot () ve Astatin (At)'inde bulundugu, Perivodik Cetvelin VII B grubuna

ait bir elementdir. Fluor,Klor,Brom ve lyot elementleri reaksiyon glici faz-
la ve dojada daima bilesik haiinde bulunan elementlerdif. Herbir halojen
ayr1 bir molekiil olarak, kati, s1vi ve gaz formlarinda bulunur. rakat element-
Terin ucuculudu atom numarasi artisiyla azalir 10. En aktif halojen ve bu ylz-
den en aktif ametal olan f1ﬁ0r doga da molekiler (F,) olarak bulunmaz., Bilesik-
ler yapmis olarak bulunur. Bilesiklerden en sik rastlanilantari; Fluorspar -
(CaF, y, Kriyolit (Na3 ALF6) ve Fluoropatit (Caio (P04)6F2)'tir 1
Su]ar1ﬁ bilyiik bir kismi tabii olarak eser miktarlarda fluoriir icerir-
ler. Bunun kdkeni sularin temas ettidi topraktaki mineral durumundaki fluorir-
lerdir. SUt, sebzeler ve bircok gidalarda 0.5 ppm oraninda fluoriir bulunur.
Ancak bu gidalardan giinliik alinan fluorlir 1 mg.'1 gecmez, Gidalarimiz diceri-
sihde en fazla fluorir iceren baliktir.Balygin etinde Tppm dolayinda olan
fluoriir, bal1gin derisinde 8 ppm, kemifiinde 700 wom gibi cok bliylk miktarlar-
da bulunur. Kuru cay yapra§1ndé da 100-300 ppm dolayinda fluorir vard1r]2
- Fluoririn viicuda girisi, iklim sartlar1, veme ve icmeye iliskin adet ve ge-
lenakler, g1dalaf1n cinsi ve icme sularindaki fluoriir konsantrasyonuna gore,

ilkeden Ulkeye ve kisiden kisiye bliylk farkliliklar gﬁsterir]3



FLUORUR METABOLIZMASI

Ad1z yoluyla alinan fluorlr hizla mideden ve ince barsadin list kis-
‘mindan emilir. Fluoriir, en fazla Sodyum Fluoriir (NaF) tableti olarak ve bos
mideye, alindiginda emi%mektedir,la. A§rzdan alinan fluorlrln yaklasik
% 10'y diskiyla at1lir. Atilan bu kisim emilmeyen fluoriirlerden ileri ge-
1ir. Eder fluoriir kalsiyum (Ca)iyonunca zengin bir diyetle alinmssa,fluor
kalsiyum ile kalsiyum fluorir ve>f1uoroapatit gibi ¢Ozinlirligl cok dusik
_bilesikler yapar. Bu bilesikler barsaklardan emilemezler ve do]ay1s1y1a

diskida atilan fluorir miktari daha da artar 15

Plazma da FlUOrUT ROTSantrasyona U pom oo r—distiebir—dedondo

dir. Plazma'da fluoriir'iin % 10-20 kadarinin serbest iyon halinde olduju
gosterilmistir ]6. Geri kalan miktarinin bir protein ile bagl1 olabilecegi
tartisilmaktadir. Tukiirikte ve sitteki fluoriir miktarm da plazmadaki dii-
zeydedir ve agizdan alinan fluoriir ile,bu deferlerde hemen hic dedisme
~olmaz. Bunun nedeni, fluor iyonunun kemik-taraf1ndan iyon dedistirme me-
kanizmas: ile alinmasi ve bobreklerin fluorir'U hizla atmasidir, Genclef—
de kemik tarafindan tutulma olayl adir basar. Yaslilikta, kemikteki fluorir
konsantrasyonu daha fazladir, 50 yasin Ustlinde alinan fluoriiriin biylik bir

. 1
kismi idrar ile atilir
FLUQRURUN DIS UZERINDEKI ETKILERI
Bu etkileri 3 kisimda inceleyebiliriz :

1. Fluoririn disin morfolojisine olan etkisi,
2. Fluoriirin mineye olan etkisi,

3. Fluorlirin dis plag1 ve enzimier Uzerindeki etkisi.



FLUORORUN DISIN MORFOLOJ IS INE OLAN ETKISI

Fluoriirlerin dislerin formasyon ddnemlerinde uygulanmalari ha-

linde, dis boyut ve sekillerinde dedisikliklere neden olabildiklieri cesit-

3,18,19

11 arastirmacilar tarafindan rapor edilmistir ., Bu ddnemde fluorir

verilmesiyle, mine ve dentin'in daha ince, fissirlerin daha genis ve ylize-
Y :

yel, dislerin daha kigiik olabildiklers bﬂdirﬂmistirw’zo.

FLUORURLERIN - MINEYE OLAN ETKILERI

Fluariirin dis minesitizerindeki-etkileri-arasinda—en—cok tartisi=—_. .

__ i 1.21,22,23,24,25
uoraran et aazat tmacidie .

Tan kKonu,

Bu konuyu daha iyi anlayabilmek icin minenin kristal yapisini ve fluoririn

baz1 Gzelliklerini ortaya koymak gerekir:

Gnce1éri kalsiyumfosfatmonohidrat (CaS(PD4)2HO) ve kalsiyum kar-
bonat (CaCO, )'1n basit bir karisimi olarak distinilen mineralize dokularin
inorganik yapisinin, kaisiyum ve fosfat iyonlarinin ozel bir kristal 5ek1i
olan apatiﬁ‘ten olustugu buglin igin bilinmektedir. Bu yapinin aydinlatiima-
sinda X 1s{ﬁTqr1 sac11mas1 yontemi cdk gneml i bir rol oynam13t1r26. Apatit
yapisi kimyasaﬁ olarak Cayg (PQ4)6X2 seklinde formule edilebilir. Biyolojik

olarak en fazla bulunan apatit ise hidroksiapatit (Ca]o (P04)6(0H)2 Ytdr.

tyon yaricapinin hidroksile cok vakin olusu ve hidroksil iyonu
gibi hidrasyon seviyesinin 5 olmasi nedeniyle fluor iyonu hidroksil ile yer
degistirip fluoroapatit o1usturab11mektedir]2. Apatit kristali icinde hidrok-

si], fluor ve baz1 diger iyonlarin tam yerleri ravor edi]mist1r27

. Genel ola-
rak kristal yapilarda bosluklarin bulundugu bilinmektedir, Ancak bu bos1uk-
1ar molekiilun kararlil1§1n1 azaltip, aktifligini arttirirlar. Hidroksiapatit'

te de benzer bir durum s8z konusudur. Bu bosluklarin fluor iyonu tarafindan
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dolduruimasiyla, kristal yap1 hidroksilli yapiya oranla daha kararii bir
duruma dgnismektedir. Bunun nedeni, fluer iyonu ile hem daha faz]a sayida,

. hemde daha kuvvetli hidrojen badlarinin olusturulmasidir. Sonuc olarak mo-
Tekiiliin kimyasal dayanikl111181 artmakta,su ve asitte daha zor ¢dzlinen bir
yapt olusmaktadir. Molekiilde bosluklarin bulunduju ve bu bosluklara fluor
iyonunun yerlesebildigi niikleer manyetik rezonans bulgulari ile de gosteril-
mistirz7 '

Dis minesinde fiuor iyonurkqnsahtrasyonu 3000 ppm'e eristiéinde

Li by apatit'teki nidroksillerin % 10'unun fluor iyonu ile yer degistirme-

si demektir, fluorliriin dis clriiklerini Onleme etkisi en faziadir. Bu miktar
mine'nin di1s ylizeyindeki apatit kristallerini fluoroapatit'e cevirebilmek i¢in

yeterli o1maktad1r]7

Fluoririerin  remineralizasyon olayinda da gﬁrev]erﬁ oldugu bilin-
mektedir. Remineralizasyon; diisiik oranda mineral kaybina ugramrs olan dis
mingsinin tamiri olarak tarif edi]ebi11k28. Asitté yumusamis olan dis mine-
sinin Ca ve PO4 iyonlar1n1nnbu1undu§u ortamda fluor iyonu ile yeniden sert-
lestirilmesi remineralizasyon olayim ac1k1arzgu Ayrica fluoriir ile doymus

solusyonlarda, hidroksiapatit cokelme hizi da artmaktad1r30’3].

FLUORURON DIS PLAGI VE ENZIMLER UZERINE ETKILERI

- Dis adz 1¢eras1nde gorildikten yada siirme olay? tamamlandiktan son-
ra artik sistemik yolla uygu1anacak fluoriiriin  mine've etki etmesi ‘beklenemez
Yapilan-arastirmalar fluoririin bakteri enzimlerini inhibe ederek, asit olus-
turma yeteneklerini ortadan kaldirdidim vé bu yolla clirikleri nledigini
gﬁstermistir17. Enzimin cinéine bagl1 olarak, fluor iyonunun inhibisyon ya-
babi%mesi-icin gerekli otan konsantrasyon 0.2-190 pom arasinda defismektedir.

Sulardaki optimal konsantfasyon olan 1 ppm agiz boslujundaki bakteriyel meta-
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bolizmay1 durduracak yeterli konsantrasyonu saglayamamaktadir. Dis plagn ise
ortatama olarak 5-10 ppm arasinda fluor iyonu icermekle beraber bu konsantras-
yon nﬁ179 ppm'e kadar ylkselebilmektedir, Bahsedilen bu konsantrasyonlar,
serbest ve bilesik haldeki fluor iyonlarimin timiini ifade etmektedir. Total
plak fluoriiriinin ancak % 2-5'1 serbest iyon halindedir.ve ancak Su k1sm
bakterilere etki edebilmektedir17.'F1uorUrUn. clirik onieyici etkileri lze-
rinde yapilan ¢alismalar, fluorlirlin plakta yodun giarak bulundujunu, ama

bunun, pladr zararsiz ha]ewggtiremedigini qostermektedir,

Plak olusumunda, mine yﬁzeyine proteinlerin yapismasi gbrlsU agir-

11k kazanmaktadir. Mine ylizeyinde bulunan n0Z1t1? yUKIU Kalsiyumlar ve ne-
gatif yUkiu fosfat gruplar: proteinlerle etkileserek onlari tutarlar.Pro-
teinlerin  karboksilik gruplar kélsiyum ile, amino gruplari ise fosfatlar-
1la elektrostatik bég]ar yaparak -hidroksiapatit'e yapisirlar. Fluor iyonu

bu baglarmayt kalsiyuma olan yiksek afinitesi dolayisiyla engeller ve bou- -

lece plak olusumu gicTesir,
tzetlemek gerekirse fluoriirler:

1. Disin formasyonu sirasinda uygulandiklarinda, sekil ve boyut dedisik-
1iklerine neden olabilirler,
remineralizasyon olayini desteklemektedirier,

3. Bakteri enzimlerini inhibe ederek, bakterilerin asit olusturmalarini

gliclestirmekte, ayrica plak olusumunu da bir glclide enge11emektedifler.

Fluoriilerin  saydigimiz bu czellikleri, koruyucu dishek imlidinde
yaygin olarak kulianilmalarini saglamistir. Buglin fluoririer dishek im1igin-

de asagidaki sekillerde kullaniimaktadirlar :



1. Sistemik fluorir kullanimi
a.lcme sularinin fluorlirienmesi,
b.Fluoriir tabletleri,
C.Fiuorﬂriﬁ tuz,
d.ETuorUrTU sut,

2. Topikal fluorily kullanim
a.F1uorﬁr1U jel,

b.Fluorirli gargaralar,

__c.Fluoriirii_dis macunlari,

d. Elyoriirlii so ] ggg,g.onl.ar y

e.Fluoririt cilalar.

Dis cirlklerinden korunmada en etkin yararin icme sularindaki fluorir

diizeyini 1 ppm'e yiikseltme ile sajlanacajl artik kesinlik kazanmistir. Otuz
ilkedeki ylizel1i milyon insan icme sulari fluorlirlenmis suyu ve bunun disin-
daki bir kirk m11ybn da tabii olarak fluorlirli sular1 kullanmaktadiriar.

tcme sularinin fluoriirlenmedigi bdlgelerdeki coéuk]ara,'ilave fluoriir ve-

3

rilmesi ciiriik dnlemede oldukca etkin olmaktadir”. Bebeklikten, 12-15 yaslari-

olunabilmektedir S2.

icme sularimin fluoriirlenmedigi bﬁ]ge1erde yapilan arastirmalar,

fluoriirlerin  dodum Sncesi ve dofum sonrasi donemler boyunca siirekli kulla-

n1lmasinin, sadece dojum sonrasi donemlerde kullanilmasina orania sit dis-

22,33,34

leri lzerinde daha etkili oldufunu gdstermektedir . Ancak bu bulgu-

lar bazi1 dijer arastirmacilar tarafindan desteklenmemistir 35’36’37,

Annelerin hamilelikleri sirasinda kullandiklari flugriiviin  yavrunun

dislerinde sagliyacadr clriik onleyici etki ile- i1gili fazla sayida arastirma

38 39,40

bulunmamakla birlikte ™, Glenn'e "’ gore prenatal (dodum dncesi) ddnemlerde
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uyguianan fluoriir ile dis cirliklerine karsi bagisiklik kazanilmaktadir.
FLUORURLERIN' PLASENTADAN GECISI

Buttner ve Muh]er41 1958' de, defisik miktarlarda ve icme suyu yoluy-
1a olmak lizere 7 grup sicand’ hamilelik ve siit verme ddnemlerinde fluorir
vermisler, daha sonra yavrularin iskeletlerinde yaptikiari analizlerde, an-
cak 10 ppm ve daha yiksek konsantrasyonlérdaki sular kuI]an11d1§1nda-yav-
‘rulara fluortirin gecebildigini tespit etmislerdir. Fluoririn siit ile ge-

—cebilmesi—icin konsantrasyonunun daha yiiksek olmas1 gerektigini bildirmis-

3

g )
LI | \-II‘ ¥

Daha sonra Brzezinski ve arkadas1ar142, cesitli nedenlerle disiik
yapmis kadinlardan elde ettikleri fatuslarin femur kemiklerindeki fluor

jyonu miktarlarini incelemislerdir.

Aym konu ile ilgili olarak Maplesden ve arkadas]ar143, detisdk za-
man-araliklarinda ve diyetlere Sodyum Fluoriir(NaF), seklinde ilave ederek
besledikleri sican ve tavsanlarda plasentaln fluorlive olan gecirgenli-

Gini ve fluoriliin annenin siitii ile yavruya gegisini arastirmislardir.

Ayn1 yillarda Carlos ve arkadasiar135, hamilel jkleri siiresince

miktarlarin 1nCe1emis1erdir.

Bundan sonra Gedalia ve arkédas1ar144, dogumdan hemen @nce aldik-
lar1 plasentaya ait kan numunelerindeki fluorir miktarlarini tespit etmis-

lerdir,

Stookey ve arkadaslar145, 1962 de embryonik bliylme ve gelisme dinem-
lerinde alinan fluorlirin sican diS]GPiﬂdEkiVCUPUk miktarlarina olan etki-

sini incelemislerdir.
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Feltman ve Kose146, tablet ve icme suyu yollariyla fludrir aian

hamile annelerin plasentalarindaki fluorir miktarlarini arastirmisiardir.

Bu konudaki calismalarini giderek dahada ilerleten Geddlia ve arka-
daslar147,-1964'de‘dUSUk-ve ylksek miktardaki fluoriir alimlarinda anne'ye,
plasenta'ya ve gtbek kordununa ait kan numunelerindeki fluorlir miktarlarim

incelemislerdir.

Bu konu ile ilgili calismalara 1970 y11linda baslayan Armstrong ve

38 . . . "
srkadastar——hamite—ahneye—ait-arter ve ven ile, ggbek kordonu arter ve

oo rreideri—atarak—luorile miktarlarini arastirmislardir,

Katz ve Stookey49 1973 y1linda, fluoriirll su ile besledikleri ha-
mile sicanlarin yavrularint dojumdan hemen sonra dldiirerek, viicutlarinda-

ki total fluorir miktarlarimi tespit etmislerdir.
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MATERYAL VE METOT

Bu arastirmamizda hamile sicanlara ve bunlardan-dogan yavrulara be-

19r1i ddnemlerde fluorlirli su verilerek, yavralarin disrerindeki—ftuortr————

miktarlari tespit ediihistir.

Calismamizin birinci kismi, HHU.lebﬁ ve Cerrahi Arastirma Birimi,
Deney Hayvanlari Yetistirme ve Bakim Unitesinde, Spraque-Dawley s1canlari

kullamilarak gerceklestirilmistir,

Ortalama adirliklary 200 gr. olan 18 adet disi Spraque-Dawley sica-
“pj“gepe kaldiklari tespit edildikten sonra 9'y deney ,9'u kontrol olmak
izere 2 gruba ay}{16¥{éf. beﬁeyVQéuﬁdﬁfkaiwdfuﬁﬁ olarak ayrilan sicanlarda
kend{ aralarinda ; 1.grupta 3'er,dijerlerinde 2'ser hayvan olacak sekilde
4 grup'a ayrilarak (Tablo 1), teker teker meta1_kafe51ere konuldular.Tum
deney siiresince hayvanlar, Yem Sanayi, Ankara Yem Fabrikasi tarafindan ha-

zirlanmis olan diyetle yiyebildikleri. kadar ( ad 1ibitum) beslendiler.

GEBE HAYVANLAR | GRUP I {GRUP II | GRUP IIT | GRUP IV TOPLAM

DENEY 3 2 2 2 9
KONTROL 3 2 2 ) 9

TOPLAM 6 4 4 4 18

TABLO 1 : 18 Gebe annenin deney ve kontrol gruplarina dajilimi.,
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 Deney grubu olarak ayrilan disi sicanlarin 66, kontrol grubundakile-
rin ise 70 tane olmak lzere toplam 136 yavrulari oldu ve fluorir tayinleri

bu hayvanlarin dislerinde yapildi.

GRUP 1

Disi sicanlara gebeliklerinin birinci giinlinden itibaren ve ‘gebeligin
sonuna kadar icme suyunda 25 ppm fluoriir olacak sekilde su verilerek bes-

lendiler. Bu sicanlarin dodurduklari yavru si¢canlar 1. giinde tartildilar

_Bu-grubun_kontrol 'y alarak ayrilan diger 3 disi sican'a ise ay-

————msime—2awefinda distila oy vorildi vo yayy

5ldurildiler,
GRUP II

Disi sicaniar gebeliklerinin 1, glininden itibaren ve dojum sonrasi
dénemleri boyunca, vavrular kendi kendilerine beslenecek duruma'QeIene,
~aryqni yavrular silitten kesilene kadar 0rta1aha 50 gln 25 ppm--fluoriir iceren ==
' SU“VéFTTerék'besfeﬁdiTEP“VE“yaVruTarTn'anne-sUtU distnda herhangi-bir-gida- - -
almamalarina dikkat edildi, Bu dgnemin sonunda yavrular tart1lip gldiril-
du1éro Grup II'nin kontrolu olarak se¢ilen dider Z hayvana ise ayni siire
zarfinda distile su.ver11di ve yavruiar1 bu slirenin sonunda tartilip @l-
diirildiiler.

GRUP III

Bu gruptaki disi sicanlara, hamilelikleri siiresince distile su ve-
rilerek digerferi gibi beslendiler, laktasyon {emzirme} donemlerinde orta-
lama 25 gin slireyle 25 ppm fluorlir iceren su i¢tiler. Bu donemin sonunda
yavrular tartilip oldirilduler. Bu gruﬁun kontrol*u olarak ayrilan djﬁer
2 s1cana ise tim deney siiresince distile su verildi ve yavrulari deney

sonunda tarti1lip Gldurildiler.



- 14 -

GRUP TV

Hamilel ik ve emzirme ddnemlerinde distile su icmis olan si¢canlarin
yavrularina, laktasyon ddnemlerinin sonundan, yani kendi kendilerine besles
nebilecek duruma geldikten sonré.orta]ama 125 gun sireyle 25 ppm fluorir.
iceren su verilerek ayni sekilde beslendiler. Daha sonra bu hayvanlar tar-
tilip, 51dUrU1dU1er. Bu grubun kontrol'u olarak ayrilan diger 2 disi si=
can ve olan yavrularina tUm deney siiresince distile su verildi ve deneyin

sonunda yavrular ‘tartilip Gldirildiler. Tablo 2 deney siirecini gbstermek-

tedir,
GRUP I GRUP 11 GRUP III GRUP TV
Hamilelikte Hamilel ik Hamilel ikte Siitten
DENEY fluoriiriu ~ ve laktas- distile, kesildikten
su | yonda laktasyonda sonra fluoriir-
fluovyiirii Fluoriril 11U su
su su
| KONbeL"Hami1e11k- ‘1 Hamilelik Hamilel ik Hamilelik,
- RURIRAL L ba—distile- - —ve-Taktas— - -ve- Taktasyon--}-- Jaktasyon . . __ |
su yonda disti-| da distile ve sonra-
le su su sinda distile
su

Tablo 2 : Deney ve kontrol gruplarinin
fluoriir alimlart.

Deney ve kontrol grupiar1na ait tlim yavrular tilyleninceye kadar
altlarindaki talasin degistiriimemesine, kafeslere eldivensiz ellenmemesine
dikkat edildi. CUnﬁj degisen sartlar, yada anne s1canlarin insan teniyle

temas1 icglidisel olarak yavrularini yemeye 1tiyordu50

Deney ve kontrol grubuna ait taft111p 6ldiriilen yavrularin maksiller

ve mandibuler tim dis germleri dikkatlice cikarildilar {Resim 1), yumusak
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doku ve kriptalarindan ayrilip distile su ile yikandiktan sonra, polietilen
siselerde saf alkol (absolute alcohol)'e konuldutar, Fluoriir analizlerinin

yapilacagi zamana kadar derin dondurucuda saklandilar 21,52

FLUOROR TAYINLERT

Deney ve kontrol grubu olarak ayrilan disi sicanlarin toplam 136
adet yavrulari oldu, Bunlardan 66'sy deney grubuna, 70'1 ise kontrol gru-
buna ait idi. Calismamizin bu asamasinda, yavru sicanlarin dislerindeki

fluorir_tayinlerini H.0.Mihendislik Fakiiltesi, Jeoloji Mihendis1igi, -

Kayac Kimvasi Laboyatuvarindan faydalanarak gerceklestirdik. cE

Orion Research firmasinin model 94-09 spesifik fluorid elektrodu
ve model 90-01 referans elektrodu (Resim 2), yine Orion Research 8071-A
digital iyonmetre (Resim 3), kul}an11arak fluoriir tayinleri gercekles-
tirildi, |

Fluorir tayinleri i¢in dnce, stok fluorirlerin, coziicii perk]orik'

'"asitfn“VEmtampon'tr%sedyumgsitratlin_ha11rlanma51 gerekiyordu;

STOK FLUORURON HAZIRLANMASI

Deneyin bu asamasindan itibaren solusyonlarin hazirlanmasinda kul-
lanilacak olan polietilen beherler ve siseler ve diger malzeme s1v1 deter-
jan ile yikand1, bir gece distile su i¢inde birakildi. Tridistile su 1le

calkalandiktan sonra 70°7 ik etiivde saklandilar (Resim 4}.

COnce 1 1t. 0.1 M Sodyum fluoriir (NaF) cozeltisi hazirlandi, bunun
icih 4.2 gir. NaF tartilip hacim tridistile su ile 1itreye tamamlandi. Bu
]§00 ppm 1ik NaF ¢ozeltisi olmaktaydi. Bize ilerde gerekecek alan 100 pom'
1ik cdzelti icin 52.63 mi , 10 ppm'1ik cozelti icin de 5.26 m1 1900 ppm'1ik

cozelti alinip tridistile su ile 1 1t. ye tamamlandilar,
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C6Z0CO PERKLORIK ASITIN HAZIRLANMASI

Yogunludu 1.67 olan % 70'11k perklorik asit (HClO4 Y'ten 43 wl.
alimp, hacim tridistile su ile 1itreye taﬁam]anarak 1 1t 0.5 M ¢ozelti

elde edildi. | . ' :
TAMPON TRISODYUM SITRAT'IN HAZIRLANMASI

294 gr. trisodyumsitrat ( CGHSNa307 12 HZO} tart1l1p, tridistile su

icinde toplam hacim 1 1t. olacak sekilde cozildi, boylece litrede 1 M tri-

sodyumsitrat elde Edi]dii_m

S TANUARTEARTHHAZEREANMASE=

calismamizin bu bolumiinde 0.5 M perk1orik asitten 100 m1.ve trisod-
yumsitrat'tan 200 ml alimp, 100 m1'1ik polietilen béher (Nalgene) 1¢1ndé
hacim tridistile su ile 100 ml' ye tamamland1. Buna sira ile daha 0Once
hazirlanmis olan 1900, 100, 10 ppm'lik stok fluorir cozeltilerinden belirl

miktarlarda ilaveler yaparakakonsantrasyé

#0,01-20.0 ppm arasinda de-

Fisemr-standartlar-hazirtandiv—

~ Her §a11smadan Bnce iyonmetre fise takilip, 1.5 saat 1sinmasi icin
beklenildi. KulTanma kilavuzunda yazili olan tiim kontrollar yapildiktan
sonri, spesifik fluorid elektrodu ve referans elektrod, muhtemel statik
elektriklenmeyi gidermék icin her @lg¢lmden dnce sivi deterjan ile silinip,
tridistile su ile yikand1 ve kurutuldu. Daha sonra elektrodlar standart ¢o-
seltiler icine konup, digital gdsterge stabil hale gelene kadar ortalama
yarim saat beklendi. Bek?émé sirasinda alete 3 metreden fazla yaklasilma-
maga dikkat edildi. Akéi halde statik elektrik nedeniyle atetin kararlilik
siiresi uzuyordu. 3-4 §lclimde bir aletin kontrol'lar1 tekrarlandi. Her stan-
dart icin okunan potansiyel dederleri kaydedildi. Daha sonra yary logarit-

mik grafik kagidi kullanilarak, dikey eksene potansiyel dederieri, yatay ek-
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sene konsantrasyonlar gelecek sekilde kalibrasyon grafigi ¢izildi (Grafik 1).
DiSLERIN FLUOROR ANALIZE ICIN HAZIRLANMASI

Polietilen siselerde, saf a]koT icinde saklanan yavru sicanlarin
herbirine ait disler, tridistile su ile ikiser defa yikandilar. Daha son-
ra 100°C da 20-24 saat sabit adirliga erisinceye kadar kurufu]dular53. Ku-
rutulan disler desikatdr (Resim 5) icinde saklandilar. Herbiri hayvan'a
ait sabit agiriiga erisen tim disler tartildilar (Resim 6). Tartilan disler

500°C da, kil firininda (Resim 7) kiil haline getirildiler’?. Bu safhadan

ra disler tekrar tartilarak kil agiriiklars tespit edildiler. Daha sonra,

her hayvan‘a ait total kiiTden ortaiama 20 mg. tartilarak 1 mil.0.5 perklorik
 asit icinde ortalama yarim saat arada Sirada calkaliyarak berrak bir cdzelti
elde edildi. 2 mJ 1 M trisodyumsitrat ve toplam hacimi 10 ml.ye tamamlamak
icin 7 ml. tridistile su ilave edildi. F1uorUr've referans elektrodiary ile
potansiyel degerleri-tespit edildi. Bu safhada da standart cﬁze?tjlerin.z

okunmasinda yapi1digi gibi statik elektriklenmeyi16nlemek icin her olc¢lm-

den sonra elektrodlar s1v1 deterjan ile silinip yikandi ve iyonmefréyé& fazla
yaklasmamaya dikkat edildi. Aletin kararli bir deder verebiimesi i¢in her oku-
ma icin ortalama 20 dakika beklendi. Okunan poténsiyel dederleri kaydedildi.
Bu dejerler daha gnce hazirlanms olan kalibrasyon grafiginde dikey eksene yer-
lestirilip, yatay eksende konsantrasyon dederleri tespit edildi.

Veriler iki ortalama arasindaki farkin 6nem}11ik testi ile degerlendi-

ri1di22
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BULGULAR

Arast1rmam1zda elde ediien bulgular ; vicut agiriigi, dis total kil

agiri1gi, dis total Fluor miktar1 olmak Uzere 3 potimde—toptammrstrrs

VOCUT AGIRLIGI BULGULARI

GRUP [

Kontrol grubuna ait vicut agirlik degeri ortalama 5.36 ¥ 0.05 gr.
(4.9-5.7), deney grubuna ait viicut agirlik degeri ortalama 5.41 ¥ 0,03 gr.
- (5,2-5.7), olarak bulunmustur (Tablo 3 ). Deney ve kontrol gruplarinda -~

viicut a§1f11§1li¢in yapilan istatistiksel dejerlendirmede ortalamalar arasi

fark dnemsiz ¢ikmistir. { p > 0.05 ).

GRUP 11

Kontrol grubuna ait vicut a§1f11g1 dederi ortalama 26.48 ¥ 0.49 gr.
(23.5-30,0), deney grubuna ait viicut agirligr degeri ise 28,19 ¥ 0.40 gr.
(25.0-30.0), olarak bulunmustur (Tablo 4). Annelerin hamilelikleri ve siit
verme dinemlerinde icme suyu ile fluorir aldiklarn deney grubu ile aym
siire zarfinda distile su icmis olan kontrol gruplarina ait yavrularin vicut
agirliklarn ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak deney grubunun

lehine olarak dnemli bulunmustur ( p < 0.05).
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GRUP TIT

Kontrol grubuna ait viicut a§irligl dederi ortalama 28.59 ¥ 0.23 gr.
(27.0-30.0) , deney grubuna ait viicut agiriidl dederi ise ortalama 29.65 +
0.33 gr. (28.0-31.0) olarak bulunmustur (Tablo 5). Annelerin yalnlzca siit
verme doneminde icme suyu yolu ile f]uorﬁr aldiklari deney grubu ile aym
‘siire zarfinda distile su icmis olan kontrol gruplarina ait yavrularin vicut
agirltklar ortalamalary arasindaki fark jstatistiksel olarak deney grubunun

Tehine olarak onemli bulunmustur ( p <0.05).

GRUP 1V

Kontrol grubunarait viicut agirt1§1 dederi ortalama 163.13 +2.49 gr.

(140.0-175-0), deney grubuna ait vicut agirl1g1 degeri ise ortalama 165,38 *
2.78 gr. (140.0-180.0), olarak bulunmustur (Tablo 6), Deney ve kontrol grup-
larinda viicut agirligr i¢in yapilan istatistiksel dederlendirmede ortalama-

lar arasiy fark onemsiz ¢ikmistir- ( P> 0.05).
DIS-TOTAL KﬁL AGIRLIGI BULGULARI

GRYP_I

(A=

Kontrol grubuna ait dis total kil adirl1d1 dederi ortalama 0.00522 *
0.00018 gr. (0.00490-0.00600), deney grubuna ait dis total kil agirligr de-
geri ortalama 0.00560 *0.00006 gr. (0.00540-0.00573), olarak bulunmustur
(Tablo 7). Deney ve kontrol gruplarinda dis total kiUl agirligdy icin yapi-
Tan istatistiksel dederlendirmede ortalamalar arasi fark gnemsiz ¢ikmistir,

(P >0.05),
GRUP 11

Kontrol grubuna ait dis.total kiUl agirlign dederi ortalama 0}06953 F
0.00282 gr. (0.04912-0.08733), deney grubuna ait dis total kul a@1r11§1 de~
geri ortalama 0.07097 *0.00288 gr. (0.03346-0.08112) olarak bulunmustur
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(Tablo 8). Deney ve kontrol gruplarinda dis total kil adir1igy icin yapi-
lan istatistiksel degerlendirmede ortalamalar arasi fark onemsiz ¢ikmistir

{ P>0.05}.
GRUP I1I

Kontro]igrubuna ait dis total kiUl agiriigr degeri ortalama 0.07404 +
0.00310 gr. (0.05146-0.10452), deney grubuna ait dis total kil miktari or-
talama 0.06933 # 0,00270 gr. (0.05905-0.08374) ;0larak bulunmustur (Tablo 9).
Deney ve kontrol gruplarinda dis total kiil agirlig1 icin yaptlan istatis-

tiksel degerlendirmede ortalamalar aras? fark dnemsiz cikmistir (P >0.05).

GkUY 1V

'Kontrol grubuna ait dis total kil agiriigr dederi ortalama 0.14204 +
0.00528 gr, {0.,11412-0,19511), deney grubuna ait dis total kil agiriig
degeri ortalama 0.15498 ¥ 0.00645 gr. (0.10074-0.16958), olarak bul unmus-
" tur {Tablo '10), Deney ve kontrol gruplarinda dis total kil -agirligy icin
. yapilan istatistiksel de@er?éndirmede'0%ta1ama1ar aras1 fark onemsiz cik-

mrstyr (P >-0.05)5

DS TOTAL FLUOR BULGULARI

GRUP 1

Kontrol grubuna ait dis totai fluor dederi ortalama 7.19 ¥ 0,6 ppm
(5.56-9.0), deney grubuna ait dis total fluor dederi ortalama 17.20 ¥0.61 ppm.
(15.07-18.76) , olarak bulunmustur { fab10'11). Deney ve kantrol gruplarinda
dis total fluor miktar1 icin yap1fan jstatistiksel dederlendirmede ortalama-

lar aras1 fark oldukca odnemli bulunmustur ( p <0.05 ).
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GRUP 11

Kontrol grubuna ait dis total fluor dederi ortalama 33.24 ¥ 2.37 ppm
(17.37-60.92), deney grubuna ait dis total fluor dederi ortalama 139.29 7
8.74 ppm'(80.81—232.]3), olarak bulummustur. (Tablo 12 ), Deney ve kontrol
gruplarinda dis total fluor miktar: icin yap11an istatistiksel dederlendir-

mede ortalamalar arasi fark olduk¢a dnemli bulunmustur ( P <0.05).

GRUP III

Kontrol grubuna ait dis total fluor deferi otalama 33.73 ¥1.34 ppm

(22,94-42.1), deney grubuna ait dis total fluor miktari ortalama

89.15 ¥ 3.41 ppm (68,0-110.0 } olarak bulummustur (Tablo 13 ). Deney ve
kontrol gruplarinda dis total fluor miktari icin yapilan istatistikse]

dejerlendirmede ortalamalar aras1 fark onemli bulummustur ( P <0.05 ).

GRUP TV

Kontrol grubund-ait dis total flug¥-dejeri ortalama 67.15 ¥ 5.03 ppm

(39.22-102.81), deney grubuna ait dis total fluor miktar:i ortalama 906.88 F

44.79 ppm (590.7-1131.6), olarak bulunmustur (Tablo 14).Deney ve kontrol
gruplari arasinda yapilan istatistiksel He@er]endirmede ortalamalar arasi

fark cok @nemli bulummustur { P < 0.05).

Deney ve kontrol gruplarina ait fluor dederleri Grafik 2 de gosteril-

mistir,
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DENEK ORTALAMA STANDART . STANDART .
SAYISI SAPMA HATA:
KONTROL 22 5.36 0.23 0.05
DENEY 23 5.41 0.15 | 0.03
£ DEGERt 0.85
P p>0.05

Tablo 3 : Grup I, Deney ve kontrol gruplarina ait viicut

agirliklary {gr).

DENEK ORTALAMA STANDART STANDART
SAYISI SAPMA HATA
KONTROL ﬂ17 26 .48 2,04 0.49
DENEY 16 28,19 1.61 0.40
0
t DEGERI 2.68
P P <0.,05
TABLC 4 : GRUP II, Deney ve kontrol grup1ar1nq ait vicut

agiriiklars {agr).
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DENEK ORTALAMA STANDART STANDART
SAYISI SAPMA HATA
KONTROL 16 28.59 0.92 0.23
DENEY 10 ~ 29.65 1.03 0.33
t DEGERI 2,65
P P <0.05
TABLO b : GRUP LII, Deney ve Kontrol arunTaring ait vocut
_agirliklary (qr).
| DENEK ORTALAMA STANDART | * STANDART
B SAYISI SAPMA HATA
" KONTROL 16 163.13 9.98 2.49
DENEY 16 165,38 11.12 2.78
t DEGERI 0.60
P P>0,05
TABLO 6 : GRUP IV- Deney ve kontrol grunlarina ait viicut

agirliklart (gr).
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DENFK ORTALAMA STANDART STANDART
SAYISI SAPMA HATA
KONTROL 6 0.00522 0.00044-. 0.00018
DENEY 6 10.00560 0.00014 0.00006
t DEGER} 1.98 |
P p>0.05

agirliklary dederteri (gr).

DENEK ORTALAMA STANDART | STANDART
SAYISI SAPMA HATA
|__KoNTROL_ 17 0.06953 00162 | 0.00282
- DENEY 16 0.07097 - 0.01152 | 0.00288
't DEGERI 0.36
P P> 0.05

TABLO & :

agirliklar: dederleri (gr).

GRUP II, Deney ve kontrol grunlarina ait dis kil
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agirliklar1 dederleri (gr).

DENEK ORTALAMA STANDART STANDART
SAYIS] SAPMA HATA
KONTROL 16 0.07404 0.01241 0.00310
DENEY 10 0,06933 0.00853 0,00270
+ DEGFR{ 1.15
_r” 5
TABLO 9 : GRUP III, Deney ve kontrol gruplarina-ait dis kil
agirliklary dederleri (gr).
DENEK ORTALAMA " STANDART STANDART
CSAYISI. | CSAPMA O HATA 1
KONTROL 16 0,15498 0.02579 0.00645
DENEY 16 0.14204 0.02111 0.00528
t DEGERT 1.
2 P>0 05
TABLO 10 : GRUP IV- Deney ve kontrol gruplarina ait dis kiil
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'DENEK ORTALAMA STANDART | STANDART
SAYISI SAPMA HATA
KONTROL 6 7.19 1.48 0.60
DENEY- 6 17.20 1,51 0.61
T DEGERT 56
p —_—
TABLO 11 : GRUP I, Deney ve kontrol grUpTar1na ait dis total
fluor dederleri (pom).
 DENEK | ORTALAMA STANDART |  STANDART
SAYIST SAPMA HATA
KONTROL 17 33,24 9.80 . 2.37
DENEY 16 139.29 14.98 3,74
¢ DEGERT 11.70
p P < 0,05
TABLO 12

fluor dederleri [npm).

GRUP II, Deney ve kontrol grunlarina ait dis total
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DENEK ORTALAMA STANDART STANDART
SAYISIE SAPMA HATA
KONTROL 16 33.73 5,36 1.34
DENEY 16 89,15 10:78

15 12

3:41

TABLO 13 : GRUP III, Deney ve kontrol grup1ar1na'ait dis total
fluor dederleri (ppm).
- | DENEX | _ ORTALAMA STANDART 7STANDART
SAYISI SAPMA HATA
KONTROL 16 67.15 20,13 5.03
DENEY 16 906.88 179.19 44,79
-t DEGER 18.63
P p < 0.05

TABLO 14 : GRUP IV, Deney ve kontrol gruplarina ait dis total

fluor dederleri (pom).
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TARTISMA

Fluor, dis ve kemigin normal bir komponentidir.Yapilan invivo ve inyitro

]
N
-~

cartsmatar, formasyon—donemterindeki—fFluorie alwmina—bagdli olarak dig ve

bilesiminden meydana geldigini gostermektedir., Mine'dek f1u0roapa£it‘in orani

yiikseldikce, minenin coziinirliglininin azaldig, dolayisiyla di$ cliriiklerine

daha dayanikl1 oldudu da gbsteri1mistir9.

Optimal seviyede Fluoriirll su icen cocukiarin dis1er1hdeki clruk

22,56

oranindaki azaima pekcok arastiricl tarafindan gosterilmistir . Fluortir-

Jerin-disterin gelisim ve—kalsifikasyon " dinemlerinde uygulandiklarinda en

=TT

[fa]

fazla etkili olduklarina jnani]maktad1r33’36’56. Fakat vine de, fluorlirlerden
en fazla yararlanabilmek icin uygulamanin dis formasyvonunun hangi ddneminde

baslamasi gerektigi Uzerinde tam bir fikir birligi heénlz yoktur36

Baz1 istatistiklere gore ¢lriik inhibisyonu, fluoriirlerin yalmizca
kalsifikasyon dbnem1erindeki uygulamalari ile saglanabilmektedir. Diger baz1
arastirmalar ise, f]gbrﬂr]erin, dis kalsifikasyonunun son donemterinde, yani
disler indifa etmeden hemen once uygulandiklarinda en fazla etkili olduklarim

gﬁstermekted1r36

Tum bu birbiriyle celisen buigulardan dolayr, en fazla curik gnieyici

etkiyi saglayabilme amaciyla, fluorir uygulamasinin baslamas? gereken zaman
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icin, kesin bir yargiya varmak quc olmaktadir. Kalsifikasyonlar1 hem
nrenatal ve hemde postnata] doneml erde devam eden sit dfs1er1 icin bu
sorun daha da onem kazanmaktadir, clinki mevcdf 1iteratir, fluorirlerin
nlasentadan gecisleri ile ilgili celiskili bilgiler icermektedir,
Fluorlirlerin optimal dﬁzeyde- kultaritdiklarinda -p1asentay1 yeterli
m1ktarda gecerek, gelisen sit dislerinde clride karsi bir direng olus-

turduklari kesin bir sekilde goster11emem1st1r38 57

sit dislerinin kalsifikasyonlarinin biyuk bir kismi dodum sonrasi
58

1 dye

—Dolayisiyla, eder dis mineralizasyonunun son

erfieatanmsnda—yuanlanan fluyapibe dic iivikleprini dnlemede yeterlj dise, - .

fluorur]er1n p]asentay1 gecip gecmemeleri problem? pnemini yitirecektir.

Siit disTerinin saglign ac151ndan, anneler1n ham11e11k]er1nde fluortir a11p

almamalari, iste bu problemin coziimine baglidir.

Bu konu ile ilgili yapilan arastirmalar; sular optimal seviyede
fluorir -iceren yﬁke1erde yasayan kisilerdeki longitidunal deferlendirmer .

1er3’22’33’59 ve_hayvan deneyleri olmak uzere, genel olarak iki sekilde

bulurmaktadir. Bizim, arastirmamizda sicanlari kullanmamizin nedenleri,
ilkemiz kasullarinda,bulunma, Uretilme, deney siiresince yasatiima kolay-

de insanlara uymas1i bakimlarin-

dand1r60’61=

Ces1t11 dokulardaki fluor miktarlarinin saptanmasi i¢in buglne
kadar bircok yontemler kuliamilmistir 62,63,64,65 66. Mine,dentin,kemik
ve dider kalsiyumfosfat bilesiklerindeki fluor miktarlarinin tayini i¢in
kullanilan kolorimetrik yontemler, fluorun baz: dider maddelerle bilesik

yapmas? nedeniyle cesitli gliclikler icermektedir, yorucudur've fazla miktar-

da numuneye ihtiyac gﬁstermektedir1er3. Fluorlir iyon elektrodu yontemi ise
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kolaylig1r , fazla miktarda numuneye gerek olmamasi, daha hassas sonug
vermesi nedenieriyle son yillarda sik kuT]an11an bir yﬁntem-halini almstir,
Tim bu nedenlerden dolayr biz de fluorilr tayinleri icih bu yontemi kullan-
dik, 11k ofarak Frant ve Ross67 tarafindan sunulan bu yontem daha sonra

pekgok arast1r1¢1 tardfindan ku]Tan1]mist1r68’69’70’71’72’73.

Fluorirlerin plasentadan gecisleri ve fetusdaki birikimleri ile
i1gili o]érak, cesitli arastirmalar yapilmistir, Bunlarin bir kismi, fluorir-

in prenatal uygulamalarindan sonra, doﬁan'yéﬁrular1n viicutlarindaki total
41,43,49

__flyormiktarlariny saptamaya yonel ik olmustur . Dider bir k1sim

avrularin iskelet ve dis dokularinda
42 ,44,45,46,74,75,76

biriken fluorir miktarlarinm tayine calismislardir Bir

baska grup ise, fluorlrin pié%éhta] gecisini tespit icin, plasentanin ken-
disinden, gobek kordonundan ve fetusdan aldiklari kan numunelerinde fluorlr ta-

yini yapm1s]ard1r44’46’47’48’77’78.

- -Dodum Oncesi- ve sonrasi donemlerde uygulanan fluoriliriin difer do-

kulardan cok, dislerdeki birikimi bizi ilgilendirdifinden, biz sadece dis-

Terdeki fluor miktarlarini arastirdik.

Hamile annelerin, fluoririeri icme suyu ile aldiklarinda, yavrula-

rin iskelet ve dis dokularindaki birikimin, diyetle almalariyla olan biri-

41,45,79,80

kimden fazla oldufu rapor edilmistir . Biz de bu nedenle fluoriiri

anne sicanlara icme suyu ile verdik. Ayrica 25 ppm'in altindaki konsantras-

yonlarda, sicanlarda fluerirlin plasentayr gecemedigi bi1d1rildiﬁinden41’45’49,

bizde icme suyundaki fluor konsantrasyonunu 25 ppm olarak ayarladik.

Arastirmamizda kullandigimiz malzemelerin, cam materyallerin fluor

ile olan kimyasal reaksiyonlari nedeniyle plastik olmalarina Ozen qﬁsterdik7o.
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VOCUT AGIRLIGI BULGULARININ DEGERLENDIRILMEST

Grup I de kontrol 5.36 # 0.05 gr. ile deney 5.41 % 0.03 gr. karsitas-
tirildiginda, ortalamaiar aras? fark snemsiz bulunmustur. Aymi sekilde Grup v
de de kontrol 163,13 #-2.49 gr, ,deney 165.38 7 2.78 karsilastirildiginda

fark ©nemsiz bulunmustur.

Grup I1 icin ise; kontrol 26.48 % 0.49 gr. , deney 28.19 ¥0.40 ve or-
ralamalar arasy fark onemli bulunmustur. Grup II1'de de aym sekilde deney

grubunda 29.65 ¥ 0,33 gr., 28.59 ¥ 0.92 ve ortalamalar arasi fark fnemli bu-

Tunmustur.

Ortalamalar arasi farkin dneml i c1kt1g1 Grup II ve III deki yavru
sayilari, her iki grup i¢inde deney gruplarinda daha azd1r.,DoIay1s1y1a deney
gruplarindaki yavrular anne citiinden muhtemelen daha fazla yararianmislardir.
Deney ve kontrol gruplari arasindaki agirlik farkinin belirgin olmasinin
baslica nedeni bu olabilir. Geda11a ve arkadas]ar1n1n44yapt1k1ar1 bir aras-

t1rmada da benzer b1r duyum gozTenmekted1r Dotayisiyla vicut agirliginin,

alinan fluorir miktari ile bir iliskisi oTmadign soyieni}cbi1ir.

015 KOL AGIRLIKLARININ DEGERLENDIRILMES

Her 4 grup icin de kontrol ve deney gruplarinda artalama kil ag1r-

11klar1 arasinda istatistiksel acidan bir fark gdzlenmemistir.

Gedalia ve arkadaslarinin 7% yaptiklam arastimalarda da kalsifiye
dokulara ait kil agirliklarinin, alinan fluorir miktar1 ile degismedigi goz-
Tenmistir. Calismamizda buldugumuz deferler bu arastirmacilarinkilerle pa-

ralellik gdstermektedir,
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DIS FLUORUR BULGULARININ DEGERLENDIRILMESI

Calismamizda fluoriirlin plasentadan gecisini saptamak ic¢in planla-
digimiz Grup I'de kontrol grubuna ait dis total fluor dejeri ortalama 7.19 %
0.60 ppm , deney grubuna ait dis total fluor dederi ortalama 17.20 ¥ 0.61 ppm
bulduk, Deney ve kontrol grub]ar1nda ortalama dis total fluor miktari ic¢in
yapilan istatistiksel dederlendirmede ortalamalar arasi fark oldukea ﬁnem]i

bulunmustur. Bu sonuc fluoriiriin plasentadan gectidini bize gostermektedir.

Gardner,Smith,Hodge, Overton ve Feltmanjj,'su1ar1nda 1 ppm fluor-

bulunan yorelerde yasiyan hamile kadinlarin plasentaiarinda, fruorur—icer

meyen sulari icen bﬁ]gelerdek1lére oranta danad Tazia Tioordr
dir. Ayrica fluorliriin _yiiksek konsantrasyonlarinin fetus icin toksik olabi-
lecegini ve plasenta'nin bir bariyer gdrevi yaparak fetus'u korudugunu bil-

dirmislerdir.

46
Feltman ve Kosel , plasenta'nin fluoriir icin bir depo ve aynv za-

manda requlatir gdrevi yaptigimi, fetus'a fazla miktarda gecisini dnlemek

i¢in, fluorir'U periferinde birikEirdigint ve gerektiqi kadarrnr—fetus'a ———
gecirdigini belirtmislerdir.

41

Buttner ve Muhler'', fluoriliriin sicanlarin plasentalarindan ancak

ylksek kdnsantrasyon1arda gecebildigini rapor etmislerdir.

Aym konu ile ilgili ¢alismalar yapmis olan Maplesden ve arkadasla-
r143; sican ve tavsanlar lzerinde yaptiklari arastirmalarinda, plasentanin
fluor iyonlart icin etkili bir bariyer oldudunu saptiyarak, bu etkinin

fluor iyonlarinin bilesik yaptidi elementlerin ve olusan bilesigin molekiler
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18

Fluor iyonlarinmin plasentadan gecisini incelemede F'~'i kullanan

Ericssan ve Malmnas78

; plasentanin yiksek dozlara karsi etkili bir bari-
yer olusturmakla birlikte, diislik dozlarda fluor ivonlarinmi fetus'a gegir-

digini belirtmislerdir,

Tim bu arastirmalara gdré y fluor plasenta'dan gegmekte ancak bu

ecisin fetus'a zararli olacak sevi e]ere'c1kma31n1 plasenta &nlemektedir,
g Y

Baz1 annelerin hamilelikleri sirasinda siit i¢tiklerini, ayrica be-
‘beklerin dislerinin gelisim donemlerinde, sudan.cok siit ictiklerini belir-

ter—t=ight 1, prasentadakd r-miktarinta—anneninictigisitteki fluorir

esasinl siit olusturdugu i¢in siit ile fluorir aliminin Snemii oldufiunu vur-

gulamistir,

Muhler ve wedd1e82, yaptiklary arastirmada, fluoririn diyetle veril-
mesinin, su veya siit ile verilmesi ile karsilastirildifinda daha az yararlt
oldugunu bulmustardir, Yine ayni arastirmada, fluoriiriin sit yerine icme su-

Fe—verilmesihalindesicanlarin iskelet dokilarinda daha fazla biriktik-

[4)]

_‘y'u' T
Terini bulmuslardir.

Buttner ve Muh]er‘in41

gerceklestirdikleri bir baska arastirma, s1-
canlarda siit verme doneminde aliman fluoriiriin sit bezleri yolu ile yavru-
ya gecebildigini, ama bunun i¢in annenin yliksek dozda fluorir almasi gerek-

tigini ortaya ¢ikarmaktadir,

s 83 e o
Daha sonra Bercavici ve arkadaslarinin “yantidir bir arastirmada ;
hamile annelere gerek dodum Gncesi ve gerekse dojum sonras? ddnemlerde

cahit miktarda fluorir verilmis ve annelerin siitlerindeki fluoririin konsant-
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rasyonu belirli araliklarla kontrol edilmistir. Gorilmistir ki bu konsantras-
yon slrekli sabit katmaktadir, yani anne sutlnun icindeki fluor iyonu kon-
santrasyonu annenin aldig1 fluoriir miktarina bajla olarak siirekli sabit kal-
maktadir.

Fluoriirin siit 11e olan iliskisi lizerindeki calismalar siirerken,
Tinanoff ve Mue11er15, siitteki fluor iyonunun kalsiyum ile birlesip kalsiyum
fluorir (Can)'e doniisebilecedini ve barsak]ardan emilemiyecedini belirtmis-

lerdir,

Driscoll ve arkadas1ar184da, annenin sitiindeki fluor konsantrasyonunu

in_normalin iistinde fluorlr almasinin gerekli oldugunu belirt-

mislerdir.

Biz de ca11$mam{zdaVp1én]ad1g1mf; Grﬁp If vg fiI'de flub}un " anne
siiti ile yavrularina ne oranda gectigini inceledik .Hamilelik ve laktasyon
dﬁnemferinde,f]uorUr1U sy icmis olan Grup II'de ; kontrol grubu dis total
fluor degerini ortalama 33.24 ¥ 2.37 ppm , deney grubu dis total fluor de~

“Gerini ise ortalama 139,29 ¥ 8.74 ppm olarak bulduk. Deney ve kontrol grup-

larinda dis total fluor miktari icin yapilan istatistiksel dederlendirmede,

ortalamalar arasi fark oldukca gnemli bulummustur.

Grup II den farkli olarak sadece laktasyon dénemlerinde igme suyu
ile fluoylir verdigimiz ve yavtu1ar1n1n disterindeki fluorlr miktarlarina
bakt1gimiz-Grup III de ise ; kontrel grubu dis total fluor deferi ortalama
33.73 % 1.34 ppm, deney grubu dis total fluor deferi ortalama 83.15 ¥ 3.41
ppm bulurmustur. Deney ve kontrol gruplam arasinda yapilan istatistiksel

degerlendirmede, ortalamalar arasi fark gnem} i bulunmustur.,
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Hamilelik ve laktasyon dgnemieri boyunca fluorirli su igmis olan

Grup 11 ile sadece laktasyon ddnemlerinde Fluorlivli su icmis qlan grup III
deki yavru sicanlarin dislerindeki total fluoriir dederleri ortalamalary ar-
sindaki fark 1statistikse1 olarak onemlidir. Sicanlarin iskelet dokularinda
fluoru depo edebildikleri ve daha sonra bunu serbest hale gegirerek kulla-
nabildikieri bf?dfri?mistir85’86. Dolayisiyla Grup II deki disi s1can1ar1n

hamilel ik donemierinde aldiklari fluoriiriin bir k1sm1n1.depo ederek fetus'u

koruduklarini, daha sonra ise bu fluoriirii serbest hale gecirip st ile yav-

rulara iletmis olabilecedini dusiinebiliriz. Grup 11l de ise anne sicanlar

“hamilelikierinde distile su ictiklerinden, boyle bir mkana sahip o1amamis-

Tar ve dolayisiyla yavru1ar1né daha az fluorUr ileteblimisierdir.
© 7 Dodum Sncesi dinemde annelerinden plasenta yoly. ile ye dofum_sonrasi_ _
emzirme donemlerinde yine anne siitiinden ilave fluorir almamis, fakat, siitten
f.kesi]dikten sonra ieme sularh ile fluoriir alms yavru sicaniarin deney grubu-

nu olusturdugu Grup IV de kontrol grubu dis total fluor dederi ortalama

67.15 ¥.5.03 ppm ve deney grubu dis total fluor degeri ortalama 906.88 ¥

44.79 ppm bulunmustur. OrtalamaTar arasT fark tse—gnemttdir—Grup—Ti—dekd
deney grubu dederlerini dfﬁer 4 grup ile karsilastirdigimzda arada oldukca
onemli sayilabilecek farkliliklar bulundudu ve ortalamalar arasi farkin hep-
sinde de istatistiksel olarak “nemli oldujunu gormekteyiz. Bu durum bize,
fTuoriiriin yavru s1¢anlarin kendilerine direkt olarak verildiginda, dis doku-
larinda daha cok birikebildigini gostermesi acisindan dnemlidir.

Zipkin ve Mc. C]ure86

, sicanlarin hizly bilylime donemlerinde kemik
ve dis dokularinda fluoriirli daha fazla depo edebildiklerini gostermisierdir.

Grup IV den elde edilen sonuglar da bunu des teklemek tedir.
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Sonuc olarak, plasenta‘nin fluorlire karss gecirgen oldugunu, anne
slitii yolu ile yavrulara fluordrun gectigini, ama yavrularin kendilerine
direkt olarak verildiginde, dislerdeki birikimin daha cok oldujunu soyle-
yebiliriz. Bu sonucumuzu baz1 epidemiyolojik calismalarin sonuctarida
desteklemektedir. Carlos ve arkadaslar135, calismalarinin sonucunda, yav-
rularin dislerindeki ciirlik insidansinin, annelerinden plasenta yolu ile
aldiklarr fluorir ile deﬁismedigini bildirmislerdir, Yine Horowitz ve ar-
kadaslar1363mcocuk dogumdan sonra yeterli miktarda fluorir alirsa, dogum

shces Tdomenterde—al-digi—fHluoririn ilave bir faydasi olmadidini be]irtmis;
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SONUCLAR

Arastirma bulgularina gore elde edilen sonuglar sunlardir :

1. 4 grup'da da deney ve kontrol gruplari arasinda ortalama viicut agir-
11g1 dederleri arasindaki fark Gnemsiz bulunmustur. Dolayisiyla alinan

fluorliriin  viicut adirliigina bir etkisi olmadigr sdylenilebilir.

2. 4 grup'da da deney wve kontrol gruplari arasinda ortalama dis kul agir-
-1131 dederleri ar§§1ndaki fark Bnemsiz bulunmustur. Alinan fluoriir'iin

 yavrularin sert dokularinin kil miktari lzerinde herhangi bir etkist

olmadidini soyliyebiliriz.

—_———

3. 4 grup'da da deney ve kontrol gruplari arasinda ortalama total dis

—-—— = fluorlir-miktarlari arasindaki -fark-otdukca tnemli-bulunmusturi— -- - - - -

a. Grup I'deki sonuclar, fluoririerin plasentadan gecebildigini,
b. Grup II, fluoriirlerin hamilelik ve siit verme donemleri boyunca
uygulandiklarinda: yavrularin dislerinde daha cok biriktikierini,

c.Grup III, fluoriirlerin yalnizca anne siiti ile de yavrulara gecebildi-

gini ve dislerde birikebildigini,
d.Grup 1V, fluoriirlerin, yavrularin kendilerine ve gelisim dinemleri
boyunca verildiginde dislerde tremli miktarda biriktigini qos termek -

tedir.,

Bu 4 grup arasinda yapilan karsilastirma, fluorlirlerin - en fazla
yavrularin kendilerine verildiginde dislerde biriktigini gﬁstermekfédir.Bu
gfup digef gruplar ile karsilastirildiginda aradaki farkin oldukca biyiik
oldugunu gozlenmektedir. Dolayisiyla dis cliriiklerinden korunma amac1 ile
uygulanacak fluorlrin yavrularin kendilérine direkt olarak verilmesini One-

rebiliriz.
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OZET
Dogum Pncesi ve doffun sanrasl donemlerde uygulanan fluorliriin yavru-
larin dislerine hangi oranda gectigini tesbit ederek, fluoriiriin en uygun
uygulama zamani yada zamanlarina ac1kl1k getirmek amaciyla dizenienen calis-
mada 3 4 grup halindé 9'u deney , 9'y kontrol olmak lzere 18 disi sican
kullanildti. Bunlardan olan 136 yavru sicanin dislerindeki fluorir miktar-
lar1 tespit edildi. Yapﬁ]an istatistiksel dederiendirmeler fluorlrlerin,
~yayrularin. kendilerine direkt olarak verildiklerinde, dislerinde en”faz-

ta—oranda_biriktiklerini- gostermistir.Dogum gncesi donemlepde uygulanan

siitl ile de fluorir alabildikleri gbsterilmistir.
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