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OZET

SISTEMIK HASTALIK GORULEN COCUKLARDA BUYUK AZI VE KESICI
DIiS HIPOMINERALIZASYONU RiSK FAKTORLERININ
DEGERLENDIRILMESI

Amac¢: Bu arastrmanin amaci, sistemik hastaliklarin Biiyiikk Azi1 ve Kesici Dis
Hipomineralizasyonu (BAKH) gelisimi lzerine etkisinin belirlenmesi ve ¢lirliik
etiyolojisinde BAKH nin roliinii ortaya koymaktir.

Materyal ve Metot: Calisma grubuna 4 yasindan Once sistemik hastalik tanisi
konulmus, 8 yas ve lizeri 394 ¢ocuk dahil edildi. Kontrol grubu olarak herhangi bir
sistemik hastaligi bulunmayan ayni yas araligindaki 394 ¢ocuk se¢ildi. Toplam 788
cocuk hastanmn agiz i¢i muayeneleri yapilarak ilgili dislerde BAKH varligi, BAKH
siddeti degerlendirildi ve DMFT indeksleri kaydedidi. Calisma kapsamindaki hastalarin
sosyodemografik 6zellikleri, prenatal ve perinatal bulgular1 kaydedildi.

Bulgular: Calisma ve kontrol grubundaki ¢ocuklarda BAKH goriilme sikligi, sirasiyla,
%28,93 ve %?23,60 olarak bulundu (p<0,05). Degerlendirilen sistemik hastaliklardan
nefrotik sendrom, konjenital hipotiroidi ve Wilms tiimorii hastaliklarmin BAKH
gelisiminde risk faktori olduklar1 saptandi. Her iki grupta da ebeveyn egitiminin BAKH
gelisiminde etkili oldugu bulunurken (p<0,05) diger sosyodemografik 6zelliklerin risk
faktorii olusturmadiklar: goriildii (p>0,05). Calisma grubunda 7 aylik dogan ¢ocuklarin,
kontrol grubunda ise 1,5-2,5 kg arasinda dogan c¢ocuklarin daha fazla risk tasidigi
belirlendi (p<0,05). Kontrol grubunda DMFT ortalamasinin, ¢alisma grubuna gore daha
yiiksek oldugu saptandi (p<0,05).

Sonu¢: BAKH gelisiminde sistemik hastaliklarin risk faktorii oldugu saptandi.

Anahtar Kelimeler: Biiyiikk az1 ve kesici dis hipomineralizasyonu; ¢ocukluk cagi;

¢liriik; mine defekti; sistemik hastalik

Ebru HAZAR BODRUMLU, Doktora tezi
Ondokuz Mayis Universitesi - Samsun, Arahk-2013



ABSTRACT

EVALUATION OF MOLAR INCISOR HYPOMINERALIZATION RISK
FACTORS IN CHILDREN WITH SYSTEMIC DISEASES

Aim: The aim of this study was to determine the effect of systemic diseases on MIH
development and the role of MIH in caries etiology.

Material and Method: 394 children aged 8 and older, who had been diagnosed with a
systemic disease before the age of 4, were included in the study group. Another 394
children within the same age range, who had no systemic disease, were included in the
control group. A total of 788 children were evaluated in terms of the presence and
severity of MIH and DMFT indexes were then recorded. Sociodemographic
characteristics as well as prenatal and perinatal outcomes of the patients were also
recorded.

Results: The frequency of MIH in the study group and control group was found to be
28.93% and 23.60%, respectively (p<0.05). Among the systemic diseases, nephrotic
syndrome, congenital hypothyroidism, and Wilms tumor were determined to be risk
factors for MIH development. It was found that the parent education is efficient on MIH
occurrence in both groups (p<0.05), whereas other sociodemographic features were
found to not establish a risk factor (p>0.05). It was also detected that children in the
study group who were born at 7 months and children born at the weight of 1.5-2.5 kg in
the control group had a higher risk (p<0.05). The mean value of DMFT in the control
group was higher than those of the study group (p<0.05).

Conclusion: Systemic diseases were proven to be risk factors in the occurrence of MIH.

Keywords: Caries; childhood; enamel defect; molar incisor hypomineralization;

systemic disease

Ebru HAZAR BODRUMLU, Ph. D. Thesis
Ondokuz Mayis University - Samsun, December-2013



SIMGELER ve KISALTMALAR

< : Kiigiiktiir

> : Biiytiktiir

°C : Santigrat derece
pm : Mikrometre

BAKH : Biiytik az1 ve kesici dis hipomineralizasyonu

cm : Santimetre

DDE : Minenin gelisimsel defekti

DMFT : Ciirtik, eksik dis ya da dolgulu dis

EAPD : Avrupa Pediatrik Dig Hekimligi Akademisi

FDI : Diinya Dis Hekimligi Federasyonu
ar : Gram

IgG : Immiinglobulin G

IgE : Immiinglobulin E

kg : Kilogram

MIH : Molar incisor hypomineralization
nm : Nanometre

OR : Odds Ratio

PCDD : Poliklorlanmis dibenzo-p-dioksin

pH : Hidrojenin giicii
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SAS

SEM

TCDD

WHO

: Statistical Analysis Software

: Taramali elektron mikoskobu

: 2,3,7,8-tetraklorodibenzo-p-dioksin
: Diinya Saghk Orgiitii

: Anlamlilik derecesi
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1. GIRIS

Diinyada ¢ocuk niifusunun yaklasik %10-20 arasinda degisen bir boliimiinde
sistemik hastaliklar goriilmektedir (Westbom ve Kornfalt, 1987; Boekaert ve Roder,
1999; Stein ve Silver, 1999; Dahllof ve Martens, 2012). Gelisen teknoloji ve giincel
tedavilerle bu c¢ocuklarin 9%85’inden fazlast 20 yasma kadar hayatta kalmayi
basarabilmektedir. Hastalarin yasam siirelerinin uzamasi sonucunda, gecirdikleri
hastaliklarin agiz dokular1 iizerine yan etkilerinin goriilme siklig1 artmaktadir. Sistemik
hastalik bulgulari, ilk olarak agizda gozlenebildigi gibi; sistemik hastaligin sonucuna ya
da verilen ilaglara bagl olarak agiz hastaliklar1 da gozlenebilmektedir (Dahllof ve
Martens, 2012). Sistemik hastalikli ¢ocuklarda siklikla gozlenen agiz hastaliklari; artmis
cliriik riski, gelisimsel mine defektleri, gingivitis, periodontitis, dis tasi, erozyonlar,
diismiis tiikiirtik akis hizi, viral ve mantar enfeksiyonlar, mukozit, erken siit disi kaybi,
alveoler kemik kaybi, agiz iilserleri ve dis gelisiminde bozukluklardir. Tiim sistemik
hastaliklarda agiz ve dis saghigmin, hem biiyiime ve gelisime olan etkisi hem de
enfeksiyon riski olusturmasi nedenleriyle saglikli bireylerden daha fazla 6nem tasidigi
bilinir (Foster ve Fitzgerald, 2005; Dahllof ve Martens, 2012; Thikkurissy ve Lal, 2009;
Atar ve Korperich, 2010).

Gelisimsel mine defektlerinden biri olan BAKH giinlimiizde hala etiyolojisi
kesin olarak bilinmeyen bir hastaliktir. BAKH’ye sebep oldugu diisiintilen faktorler
arasinda sistemik hastaliklar, natal ve erken gelisim donemini etkileyen c¢evresel
faktorler yer almaktadir. Dogum komplikasyonlari, erken dogum ve diisiik dogum
agirhigl, ¢olyak hastaligi, solunum yolu enfeksiyonlari, yiiksek ates, nefropatiler,
antibiyotik kullanimi gibi faktorlerin minede gelisimsel defektlere neden olabilecegi
yapilan ¢aligmalarda belirtilmistir. Bununla beraber ¢cocugun ge¢mise doniik medikal ve
dental hikayesinin alindig1 ¢alismalar, BAKH nedenlerinin kesin olarak saptanmasinda
yeterli olamamaktadir (Jalevik ve ark., 2001b; Weerheijm ve ark., 2001b; Beentjes ve
ark., 2002; Fearne ve ark., 2004; Crombie ve ark., 2008). Ayrica, ¢cocugun hayatinin ilk
yillarinda birden fazla medikal probleminin olmasi ve siirme asamasina kadar gecen

stirede, etiyolojinin belirlenmesinde zorluk yaratmaktadir (Jalevik ve ark., 2001b).



Biiyiik az1 ve kesici dis hipomineralizasyonu, dislerdeki mekanik direng kaybi1
ve hassasiyet artis1 sonucu oral hijyen saglanmasinda giicliikler sebebiyle, ciiriik
gelisimine neden olan faktorlerden biri olarak disiiniilmektedir (Weerheijm, 2003;
Kotsanos ve ark., 2005). Cocuklarda en sik gozlenen kronik hastalik olan ciirtik
gelisiminde; oral hijyen, sosyoekonomik diizey, tiikiiriik faktorii, mikrobiyal etkenler,
diyet, flor alim1 ve mine defekteleri risk faktorleri arasindadir (Reich ve ark., 1999;
Messer, 2000; Targino ve ark., 2011; Hooley ve ark., 2012). Bunlarin yani sira, sistemik
hastalikli ¢ocuklarda da cliriik riskinin arttig1 bilinmektedir (Roberts ve Roberts, 1981;
Kenny ve Somaya, 1989; Foster ve Fitzgerald, 2005). Bu konuda bir¢ok arastirma
yapilmasma ragmen, bu hastaliklarm cliriik iizerine etkisinin direkt olarak mu
gerceklestigi yoksa, hastaligin BAKH olusumuna sebep olmasi sonucu dislerin
clirimeye daha egilimli olmasi nedeniyle mi oldugu bilinmemektedir (Foster ve

Fitzgerald, 2005; Ferraro ve Vieira, 2010).

Gilinimiizde, BAKH’ye sebep olan etiyolojik faktorlerin tam olarak
anlagilamamasimdan yola c¢ikilarak, bu doktora tezi planlanmistir. Bu arastirma ile

amacimiz:

o Ailelerin gegmise doniik bilgilerinden yararlanilarak degil, kesin tani
konulmus sistemik hastalikli ¢ocuklarda degerlendirme yapilarak, sistemik hastaliklarin
BAKH olusumunda bir risk faktorii olup olmadigini degerlendirmektir.

o Sistemik hastalik BAKH iliskisi saptanan olgularda, ¢iiriik etiyolojisinde
BAKH’nin roliinii ortaya koymaktir.

o Sistemik hastaliklarm BAKH olusumunda bir risk faktorii olup
olmadigini degerlendirip, gerek tip hekimlerinin gerekse de dis hekimlerinin bu konuya
dikkatlerini ¢ekmektir.

o Sistemik hastalik BAKH iliskisi dogrulanmasi1 durumunda, risk grubu
bireylerin 6nceden saptanmasiyla, gerek hekimler gerekse de hastalar tarafindan gerekli
onlemlerin alinmas1 saglanarak, yaygin dis harabiyetleri ve dis kayiplarmin Oniine

gecmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sistemik Hastaliklar

Sistemik hastalik organlar1 veya sistemleri tutan patolojik bir durum olarak
tanimlanmaktadir. Sistemik kelimesi hastaligin viicuttaki bircok organi etkiledigini
gostermektedir. Viicuttaki tiim sistemler birbirleri ile uyumlu bi¢cimde calismaktadir.
Ag1z ve disler, solunum ve sindirim sisteminin ilk basamagmdadir ve bu sistemler ile
bire bir iliskilidir. Agiz hastaliklari, direkt ve dolayli olarak tiim viicudu etkileyebildigi
gibi, bazi hastaliklar da belirti ve bulgularmi agiz ortamma yansitir. Bu nedenle,
yasamin ilk yillarinda meydana gelen sistemik hastaliklarin, bu donemde gelisen

dislerde defektlere yol agabilecegi diisiiniilmiistiir (Atar ve Korperich, 2010).

2.1.1. Ailevi Akdeniz Atesi

Ailevi akdeniz atesi otozomal resesif gecis goOsteren, tekrarlayan ve kendini
siirlayan ates, peritonit, sinovit, plorit ve/veya deri dokiintiileri ile karakterize
otoinflamatuvar bir hastaliktir. Degisik etnik gruplar arasinda farkli klinik tablolar
gosterebilir. Agirlikli olarak Akdeniz bdlgesinde yasayan, Kuzey Afrikali Yahudileri,
Ermenileri, Tiirkleri ve Araplar etkilemektedir (Ben-Chetrit ve Levy, 2001). Diinyada
en fazla sayida Ailevi Akdeniz Atesi hastasinin oldugu iilkenin Tirkiye oldugu
diisiiniilmektedir. Tiirkiye’de goriilme siklig1 yaklasik olarak 1/400—1/1000 arasmdadir
(Cobankara ve ark., 2004; Tunca ve ark., 2005).

Tekrarlayan ataklar halinde, 38,5-40 C° arasinda yliksek atesin eslik ettigi
genellikle 2—3 giin sliren karin agris1 ve/veya gogiis agris1 ve/veya artrit bulgular1 olan
bireylerde klinik olarak siiphe duyulmaktadir. Diizensiz araliklarla tekrarlayan ve
beklenmedik sekilde ortaya ¢ikan ataklar, hastaligin tipik Ozelligini olusturmaktadir.
Ataklar arasinda hasta normal yasamima doner. Belirtileri, hastalarin %70’inde hayatin
ilk on yilinda, %90’1inda yasamm ilk yirmi yilinda ortaya ¢ikmaktadir (Akarsu ve ark.,
1997; Ben-Chetrit ve Levy, 2001).

Ailevi akdeniz atesinin akut faz tepkisi olarak amiloidoz ortaya

cikabilmektedir. Amiloid proteininin organlarda birikmesi sonucu ortaya c¢ikan



amiloidozun periodontal hastaliklarla iligkili olabilecegi diisiiniilmiis ve amiloidoz
gozlenen ailevi akdeniz atesi hastalarinda, gozlenmeyenlerden daha fazla periodontitis

saptandig1 belirtilmistir (Cengiz ve ark., 2009).

2.1.2. Alerjik Rinit

Alerjik rinit, nazal mukozanin alerjenler ile karsilasmasi sonucunda burunda
ortaya c¢ikan IgE aracili inflamasyon ile karakterize bir hastaliktir (Jeffery ve Haahtela,
2006). Hapsirma, burun tikaniklig1 ve burun kasintisi ile karakterize, burun mukozasimin
inflamasyonu olarak da tanimlanabilir. Bu yakinmalara siklikla g6z, bogaz, kulak ve
postnazal akmti1 yakinmalar1 eslik eder. Yakinmalarin tedaviyi gerektirecek yogunlukta,
1 saatten uzun sirmesi gerekmekte ve giinde 1 saatten kisa siireli hafif nazal

semptomlar normal olarak kabul edilmektedir (Duman ve ark., 2010).

Cocuklarda ve erigkinlerde bircok nedenle rinit ortaya c¢ikar; ancak, bunlarin
yaklasik olarak %50’sinde neden alerjiktir. Alerjik rinitin ortaya ¢ikiginda hem genetik
hem de c¢evresel bir¢ok risk faktorii rol oynar. Ailede alerji dykiisii risk olustururken, i¢
ve disg ortam alerjenleriyle karsilasma ve bunlara duyarlanma da risk olusturmaktadir

(Howarth, 1998).

Alerjik hastaliklar ile agiz saghgmin iliskisinin degerlendirildigi az sayida
calisma bulunmaktadir. Yetiskin Almanlarda yapilan bir calismada saman nezlesi ve ev
tozuna alerji ile periodontal hastaliklar arasinda negatif yonlii iliski oldugu bulunmustur
(Friedrich ve ark., 2006). Amerikada yapilan bir ¢alismada ise, periodontal hastalikla
iligkili oral bakteriler kaynakli serum IgG antikorlarinin yiiksek konsantrasyonda olmasi
ile astim, saman nezlesi, hiriltili solunum prevalansiin diisiik olmasi iliskilendirilmistir
(Arbes ve ark., 2006). Bu caligmalar alerjik hastaliklar ile agiz saghgmn iligkili
olabilecegini diisiindiirmektedir. Dis ¢tiriikleri ile astim, hiriltil1 solunum, atopik egzema
arasinda onemli bir iligki bulunmazken, ailesel alerji hikayesi olan ¢ocuklarda, alerjik
rinokonjunktivit prevalanst ve dis clriikleri arasinda negatif yonlii iligki oldugu
bulunmustur (Arbes ve ark., 2006; Friedrich ve ark., 2006). Alerjik hastaliklarin
etiyolojisi degerlendirildiginde; enfeksiyonlarin alerjik hastalik gelisiminde koruyucu
olabilecegi diisliniilmektedir. Bu nedenle, ¢ocuklar arasinda prevalans: yiiksek bir

enfeksiyoz hastalik olan dis ciirtikleri ile alerjik hastaliklar arasinda negatif yonlii iliski



olabilecegi diisiiniilmektedir (Tanaka ve ark., 2008). Ancak alerjik rinitin dis ¢iiriikleri
tizerine tek basmna bir etkisi olmadigi da savunulmaktadir (Vazquez-Nava ve ark.,

2008).

Alerjik rinitin bir baska etkisi de ag1z solunumuna neden olmasidir. Uzun siireli
ag1z solunumunun malokluzyon gelismesine neden oldugu bilinmektedir. Alerjik rinitin,
iist solunum yolu tikanikligmin yaygin nedenlerinden olmasi, bu hastaligi malokluzyon
gelisiminde, Ozellikle de artmis overjet ve posterior crossbite olusumunda 6nemli bir

risk faktorii haline getirmektedir (Luzzi ve ark., 2013).
2.1.3. Astim

Astim; hiriltili solunum, nefes darlhigi, gogiiste sikisma hissi ve Oksiiriik
ataklarma neden olan, havayollarinin artmis bronsial asir1 duyarliligmin eslik ettigi,
bir¢ok hiicre ve hiicre bileseninin rol oynadigi, kronik ve enflamatuar bir hava yolu
hastaligidir. Cocukluk caginda en sik goriilen kronik hastaliktir. Hastalarin %30’unda
baslangi¢c 1 yas civarinda olup, %80-90’1nda ilk belirtiler 4-5 yaslarindan 6nce ortaya
¢ikmaktadir (Ones ve ark., 2002).

Farkli cografyalarda farkli sikliklarda goriilen astim hastaliginin iilkemizdeki
prevalansi batida %13,7-16,4 oranlar1 arasinda iken doguda 9%1,9-14,5 arasindadir
(Guner ve ark., 2011). Hem genetik hem de ¢evresel faktorler astim etiyolojisinde etkin
role sahiptir. Hayatin erken doneminde alerjenle temas, solunum yolu enfeksiyonlari,
ailede sigara icilmesi, ¢ocukluk doneminde asetaminofen kullanimi bu faktorler

arasindadir (Ones ve ark., 2002; Szefler ve Dakhama, 2011).

Astim hastalar1 ag1z saghig1 acisindan degerlendirildiginde; astim ciddiyetinin
artist ile hastalarmn dis ¢lirtigii insidansinda artis oldugu goriilmiistiir. Astim tedavisinde
kullanilan ilaglarin tiikiiriik akiginda ve tiikiiriik pH’sinde azalmaya neden olarak ¢iirtik
gelisimini arttirdig1 diistiniilmektedir (Shashikiran ve ark., 2007a). Bu ilaglardan beta-2
agonistlerin tiikiirik akisinda azalma sonucu laktobasili ve S. mutans artisgina neden
olmasmin yam sira, kullanilan ilaglarin seker igerigi de ¢iirlik riskini arttirmaktadir

(Johansson ve Ericson, 1987). Astimli cocuklarda dis taslarinin daha fazla goriildiigii de



bulunmustur. Bu dis tas1 prevalansindaki artigin, parotis ve submaksiller tiikiiriikteki

kalsiyum ve fosfor artisindan kaynaklandigi diistiniilmektedir (Thomas ve ark., 2010).

Astim hastaliginin dental erozyon olusma riskini arttirdig1 da one siiriilmiistiir.
Astim tedavisinde kullanilan ilaglar tiikiiriigiin asitlere kars1 koruyucu etkisini azaltarak
erozyon i¢in risk olusturabilirler. Dental erozyon patogenezinde tiikiiriik koruyucu
faktorlerden biridir. Tikiirik tretimindeki azalma agiz i¢indeki kimyasal dengeyi
etkileyebilir (Al-Dlaigan ve ark., 2002). Astim tedavisinde sik¢a kullanilan diisiik pH’ye
sahip, kuru toz inhalerlerin agiz i¢indeki kimyasal ¢evreyi degistirerek erozyona neden
oldugu gosterilmistir (O'sullivan ve Curzon, 1998). Astim hastalarinda gézlenen dental
erozyonun bir bagka aciklamasi ise, bu hastalarda gozlenen reflii insidansindaki artistir.
Astim hastalarinda reflii semptomlar1 ve anormal 6zefagial asit yiiksek bulunmustur
(Harding, 2001). Astim tedavisinde kullanilan nebulize kortikosteroidler de orofaringeal
kandidiazis olusumuyla iligkilidir. Bu ilaglarin sadece %10-20 kadar1 akcigerlere
ulasirken geri kalan kismi orofarinkste kalmaktadir. Bunlarin yan etkilerinin yan sira,
topikal etkileri de kandidiazis olusumuna katkida bulunabilmektedir (Roland ve ark.,

2004).

Astim hastalarinda, hastaligin siddeti ve semptomlarmn baslama zamani ile
mine defektleri arasinda onemli bir iliski bulundugu ileri siirtilmiistiir. Ameloblast
hiicrelerinin oksijen eksikligine kars1 yiiksek hassasiyeti nedeniyle, astim hastalarmda
tedaviden c¢ok hastaligimn mine defektlerine neden olabilecegi disiliniilmektedir
(Guergolette ve ark., 2009). Astim ilaglarmm smnirh  opasitelerle iliskisi

degerlendirildiginde ise, aralarinda iligki bulunamamistir (Wogelius ve ark., 2010).

Astim ve Alerjik Rinit Birlikteligi

En sik rastlanan alerjik hastalik olan alerjik rinit bat1 iilkelerinde toplumun
%20’sinden fazlasmi etkilemektedir. Prevalansi, astim prevalansinin 3 katidir ve diinya
capinda giderek artis gostermektedir. Hayat1 tehdit eden bir hastalik olmamasina
ragmen, hayat kalitesini diisiirmekte, bireylerin is ve okul basarilarini etkilemektedir.
Alerjik rinit, astima sik eslik etmesi ve zor kontrollii astima yol agmasi nedeni ile ayr1
bir 6nem tagimaktadir. Ayrica, artmus atak riskine yol actig1 diisiiniilmektedir. Alerjik

rinit klinik goériinlimii agisindan yil boyu siiren perennial alerjik rinit ile mevsimsel



alerjik rinit olmak iizere iki alt grupta incelenmektedir. Retrospektif bir caligma
sonucunda perennial riniti olan hastalarin %88,6’s1na ve mevsimsel riniti olan hastalarin

%54,8’ine astimin eslik ettigi bildirilmistir (Duman ve ark., 2010).
2.1.4. Cocukluk Cag1 Kanserleri

Diinyada ¢ocukluk c¢agi kanserleri 0-14 yas grubunda milyonda 70-160
arasindadir. Cocuklarda kanser erigkinlere oranla daha nadir olup, tiim kanserlerin
%0,5’1 15 yasin altindaki c¢ocuklarda goriliir (Stiller, 2004). 0-5 yas aras1 kanser
goriilme siklig1 6-15 yas aras1 doneme gore iki kat fazladir (Geenen ve ark., 2007).

Amerika Birlesik Devletlerinde ¢ocukluk ¢aginda kazalardan sonra en sik 6liim
sebebi olan kanser, lilkemizde enfeksiyoz hastaliklar, kalp hastaliklar1 ve kazalardan
sonra 4. siradadir. Cocukluk c¢agi kanserleri uluslararasi kanser siniflandirmasina gore
12 ana grupta toplanmaktadir. Bunlar; 16semiler, lenfomalar, beyin ve spinal kanal
timorleri, sempatik sistem tiimorleri, retinoblastoma, bobrek tiimorleri, karaciger
tiimorleri, kemik tiimorleri, yumusak doku tiimérleri, gonad ve germ hiicreli tiimorler,
epitelyal tiimorler ve diger malign neoplazmlardir. Cocukluk ¢agi kanserlerinin %30’u
16semiler, %70°1 ise solid tiimorlerden (organ ve cesitli dokulardan gelisen tiimorler)

olugmaktadir (Kramarova ve Stiller, 1996; Kutluk, 2009).

Cocuklarda en iyi bilinen kanser nedeni, radyasyondur. Tibbi tedaviler
(dietilstilbestrol, fenitoin, kemoterapi ve radyoterapi alan hastalar), sigara, alkol,
pestisitler, genetik faktorler (familyal neoplastik sendromlar, embriyonal tiimdrler),
enfeksiyon ajanlar1 (Ebstein Barr virlisii, hepatit B viriis) diger risk faktorleridir.
Cocukluk c¢ag1 kanserlerinin tedavisinde agirlikli olarak kemoterapi olmak {izere
radyoterapi, kemik iligi transplantasyonu ve cerrahi tedavi malignitenin tipine gore

uygulanmaktadir (Zahm ve Devesa, 1995).

Kemoterapi, Ozellikle ¢ogalan hiicrelere karsi, tercihen segici 6liim saglayan
sentetik veya dogal, biyolojik veya hormonal ajanlarla yapilan tedavi seklinde
tanimlanabilir. Ilaglarm antineoplastik etki gdsterebilmeleri igin, ya hiicre boliinmesini
durdurmalar1 veya apoptozu indiikleyerek hiicre 6liimiine yol agmalar1 gerekir (Yeung

ve ark., 1998). Radyoterapi tedavisinde ise, bir dokunun radyosensitivitesi mitotik



aktivitesine ve diferansiasyon derecesine baghdir. Az diferansiye ve hizli bdliinen
hiicreler radyoterapiye diferansiye olmus ve yavasg biiyiiyen dokulara gore daha
duyarhidir. Radyoterapiye duyarhliklar1 degisken olmasina ragmen, tiim dokularda
radyasyon hasar1 goriilmektedir (Fowler, 1989). Kanser hiicreleri ile normal hiicrelerin,
hiicre dongiileri benzer olup aradaki fark neoplastik hiicrelerde proliferasyonu
engelleyen ve apoptozu indiikleyen mekanizmalarin ¢alismamasidir. Benzer hiicre
kinetigi nedeniyle, kanser tedavisinden kemik iligi, sa¢, mukoza, lireme sistemleri de
etkilenmektedir (Yeung ve ark., 1998). Oral mukoz membranin epitelyal hiicreleri
kanser tedavisinin etkilerine karsi ¢ok hassastir. Kanserli ¢ocuklardaki oral
komplikasyonlar tedavinin oral mukoz membrana direk sitotoksik etkisinin yani sira,
hastaliktan kaynakli bozukluklar ve uygulanan tedavinin bagisiklik sistemini baskilayici
etkisinden dolayr da ortaya cikmaktadwr. Kanser tedavisi odontogeneziste ciddi
degisiklikler olusturabilir. Tedavi goren hastanin yas1 kiigiik olursa, oral komplikasyon

olugma riski artar (Barberia ve ark., 2008).

Bu hastalarda yaygin olarak dis boyutunda (genellikle mikrodonti), sayisinda
(genellikle agenezi), kuron veya kok seklinde, kuron kdk iliskisinde ve dental yapilarin
mineralizasyonunda farkliliklar gdzlenmektedir. Dis erupsiyonunda gecikme ve
temporamandibular eklem mobilitesinde azalma da izlenebilir (Dahllof ve ark., 1994;
Da Fonseca, 2004; Barberia ve ark., 2008). Dis c¢iiriikleri ve periodontal hastaliklar bas
ve boyuna radyoterapi alan hastalarda sik goriiliir. Bu hastalardaki baskilanmis immiin
sistem ve kotii oral hijyen bir araya geldiginde, dental ve periodontal dokularda hizli bir
yikima neden olabilir. Kemoterapinin tek basma cliriik olusumunda biiyiik bir etkisi
bulunmamaktadir. Ancak, zayif oral hijyen, oral floradaki degisiklikler, kemoterapi
sirasindaki yutkunma problemleri nedeniyle karyojenik yiyecek tiiketimi gibi etkenler
bir araya gelerek ciiriik riskini arttrrmaktadir (Avsar ve ark., 2007). Ayni1 zamanda
alveolar gelisimde kemik biiylimesinde eksiklik meydana gelebilmektedir. Maksilla ve
mandibulanin kisa kalmas: kraniofasial maturasyonu etkiler ve asimetrik yiiz

biiylimesine, malokluzyon olusumuna neden olabilmektedir (Barberia ve ark., 2008).

Bukkal yapilardaki degisikliklere bakildiginda ise, bazal epitelyal
membrandaki hiicre 6liimleri nedeniyle mukozit olarak tanimlanan mukoz membran

inflamasyonu olusabilmektedir. Mukozitin klinik belirtileri genellikle, radyoterapinin



ikinci haftasinda ve tedavi bitiminden birka¢ hafta sonra ortaya ¢ikar. Radyasyona
maruz kalmis mukoz membran ince, atrofik, hafif bir travma ile {ilsere olabilecek
durumdadir. Bu durum agri, kanama ve enfeksiyon riskinde artisa sebep olmaktadir.
Mukozitler bakteri, mantar kolonizasyonuna ve viriis reaktivasyonuna uygun ortam

yaratmaktadirlar (Chen ve ark., 2004; Da Fonseca, 2004).

Radyoterapi tiikiiriik bezlerini etkileyerek sekresyon hiicrelerinin atrofiye
olmasia ve agiz kurulugu gelisimine neden olur. Antikolinerjik kemoterapi ajanlar1 da
tikiirik miktarinda ciddi azalmalara, tiikiiriglin pH’sinde ve remineralizasyon
yeteneginde diisiise neden olarak tabloyu daha da kdotiilestirebilir. Radyoterapi
sonucunda tat alma duyusunda gegici azalma ve yutkunma giigliikleri yasanabilir (Chen
ve ark., 2004; Rojas-Morales ve ark., 2005). Bu durum beslenme eksikligine yol acarak
biiylime ve gelisimi etkileyebilmektedir (Barberia ve ark., 2008). Radyoterapi
tedavisinden 3-6 ay sonrasinda mastikator kas kasilmalar1 gbzlenebilir. Bu kasilmalar,
hasta parotis bdlgesinde veya mastikator kaslarda cerrahi rezeksiyon gecirmisse,
hastaya yiiksek doz radyoterapi uygulanmissa daha fazla gozlenmektedir (Meraw ve

Reeve, 1998; Barberia ve ark., 2008).

Wilms Tiimorii

Cocukluk ¢ag1 kanserleri arasinda %6-7 oraninda goriilen Wilms tiimoriiniin
diger adi nefroblastomdur. Bobrek tiimorlerinin %85’ini olusturmaktadir. Wilms
timorii nefron diferansiasyonunun ¢esitli evrelerini taklit eden, iskelet kasi gibi
nonrenal hiicre tiplerinin de eslik edebildigi, blastemal, stromal ve epitelyal hiicrelerden
olusan trifazik bir tiimordiir (Young ve ark., 1986; Pritchard-Jones ve Hastie, 1990;
Jenkner ve ark., 2001). En sik 2 ile 5 yas arasinda goriilmektedir. Vakalarm %90’dan
fazlas1 6 yas altinda tani alir. Erkeklerde ortalama goriilme yas1 36,5 ay, kizlarda 42,5
aydir (Breslow ve ark., 1988; Breslow ve ark., 1993). Belirli bir gelisimsel anomalisi
olan vakalar hari¢, Wilms tiimoriinde etiyoloji ve patogenez bilinmemektedir. Tlimoriin
tim cografik bolgelerde benzer siklikta goriilmesi, ¢evresel risk faktorlerinin
etiyolojisinde kiigilk bir rolii oldugunu gosterir. Aradaki farkliliklar cografi
Ozelliklerden ziyade wklar ile iliskilidir (Breslow ve ark., 1993). Wilms tiimoriiniin

goriilme sikliginin etnik gruplara gore degiskenlik gostermesi etiyolojisinde genetik



predispozisyonun onemli bir yeri oldugunu diisiindiirmektedir (Stiller ve Parkin, 1990;

Pietras, 2012).
Medulloblastom

Medulloblastom ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen malign beyin tiimoriidiir (2-
4/100000) (Mcneil ve ark., 2002). Serebellumun embriyonal ndroepitelyal tiimorii olan
medulloblastom, ¢ocukluk ¢agi primer beyin tiimorlerinin %20’sini, posterior fossa
tiimorlerinin ise %40’1n1 olusturmaktadir. Bu hastalarin %70’ine 8 yasin altinda tam
konmaktadir (Kleihues ve ark., 2002). Medulloblastom erkek ¢ocuklarda, kizlara gore
1,5-2 kat fazla goriilmektedir. Etnik gruplar arasinda medulloblastom insidansi

acisindan farklilik bildirilmemistir (Polkinghorn ve Tarbell, 2007).

Medulloblastomlar tipik olarak velum medullareden koken alirlar ve dordiincii
ventrikiil boslugunu doldururlar. Medulloblastomda klinik bulgular bu tiimore 6zgi
olmaylp lokalizasyona baglidir. Bas agrisi, kusma, biling bulanikhigi sik
gozlenmektedir. Genellikle medulloblastomda 2 ay veya daha kisa bir 6ykii mevcuttur
(Yazici ve Varan, 2004). Uc yas alt1 hastalarda kisilik degisiklikleri, irritabilite, bas
cevresinde artis ilk bagvuru yakinmasi olabilir. Hastalar daha nadir olarak nobet
gecirme ve fokal norolojik bulgularla da basvurabilmektedir (Wilne ve ark., 2007).
Medulloblastom tiim ¢ocukluk ¢ag1 beyin tiimdrleri icinde ekstrandral yayilimi en fazla
goriilen tlimordiir. Terminal ddonem medulloblastom olgularinda kemik, kemik iligi, lenf
nodlari, karaciger ve akciger metastazlar1 bildirilmistir. Cocukluk ¢agi medulloblastom
hastalarinin prognozu son 20 yilda yeni kemoterapi ajanlar1 ve gelisen radyoterapi
teknikleri ile iyilesmistir. 1960 ve 1970°1li yillarda 5 yillik sag kalim oranlar1 %2-11
arasinda degigmekte iken giinlimiizde bu oran %350-70°dir. Tekrarlayan hastaligin
prognozu daha kotii olup, hastalik siklikla bir yil i¢inde Olimciil seyretmektedir.
(Modha ve ark., 2000; Rood ve ark., 2004).

Hodgkin

Lenfomalar, immun sistem hiicrelerinin malign proliferasyonu sonucu gelisen
bir hastalik olarak nitelendirilmektedir. Losemi ve beyin tiimorlerinden sonra {igiincii

siklikta goriilmektedir. Hastalarm %40°1 Hodgkin , %60’1 Hodgkin dis1 lenfomadir.
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Hodgkin cografi ve etnik gruplara gore degiskenlik gostermektedir. Ozellikle, cocukluk
caginda daha belirgin olmak iizere erkeklerde daha fazla gozlenmektedir (Spitz ve ark.,

1986).

Ebstein-Barr viriisii, immun yetmezlik sendromlar1 ve otoimmun hastaliklar ile
iligkisi gosterilmistir. Hastalarda genellikle agrisiz supraklavikiiler veya servikal
lenfadenopati sikayeti gdzlenmektedir. Lenf nodlar1 klasik inflamatuar lenf nodlarindan
daha serttir, eger hizli biiyiimiislerse palpasyona hassastirlar. Yorgunluk, istahsizlik,
kilo kayb1 gibi 6zel olmayan yakinmalar mevcuttur (Gobbi ve ark., 1985; Crnkovich ve

ark., 1986).

Genelde tek bir lenf bezinde veya lenf bezi grubunda baslamaktadir. Lenf
sistemi yoluyla diger bolgelere yayilmaktadir. Tedavi hastaligin evresine gore belirlenir.
Cerrahinin hastaligin tedavisinde biyopsinin diginda yeri yoktur. Tedavide kemoterapi
veya kemoterapi-radyoterapi kombinasyonu kullanilabilmektedir.  Giiniimiizde

hastaligin tedavi basarisi oldukga artmistir (Anak, 2002).
Noroblastom

Noroblastom siit ¢ocuklugu doneminin en sik karsilasilan tiimériidiir ve tiim
cocukluk cag1 kanserlerinin %8’ini olusturmaktadir. Goriilme siklhigi, 1/7000’dir.
Erkeklerde daha fazla gdzlenirken, olgularmn %36°s1 bir yasin altinda olmakla beraber
ortalama tani yas1 22 ay olarak belirtilmektedir (Olgun, 2007; Bhatnagar ve Sarin,
2012).

Noroblastom adrenal medulla veya sempatik ganglionlarda bulunan primordial
noral krest hiicrelerinden koken alan bir tiimordiir. Sempatik zincirin herhangi bir
kisminda gelisebilir. Klinik bulgular tiimoriin yerlestigi bdlgeye gore degiskenlik
gosterir. Hastalik en sik %65 oraninda abdomende goriilmektedir (Sharp ve ark., 2011;
Bhatnagar ve Sarin, 2012).

Etiyolojisi belirsiz olmasina ragmen, annenin hamilelik swrasinda kullandigi
santral sinir sistemi iizerine etkili ilaglarin riski arttirabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica,

annenin hamilelik sirasida multivitamin kullanmasimnin goriilme sikligini %40 oraninda
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azalttig1 da belirtilmektedir. Erken dogum, diisiik dogum agirligi, babanmn meslegi
(elektrik, elektronik, kimya iscileri) ve genetik yatkinli§in ndroblastom ile
iliskilendirilen etiyolojik faktorler arasinda oldugu sdylenmektedir (Sharp ve ark., 2011;
Bhatnagar ve Sarin, 2012).

Akut Lenfoblastik Losemi

Akut lenfoblastik 16semi, cocukluk ¢aginda en sik goriilen malign hastaliktir.
Akut 16semiler 15 yas alt1 ¢ocuklarda, ¢ocukluk ¢agi malign hastaliklarinin %30’ unu;
akut lenfoblastik losemi ise, tim l6semilerin %80’ini olusturmaktadir (Pui ve ark.,

2008; Javed ve ark., 2012).

Akut 16semi, normal lenfoid ve miyeloid kok hiicrelerinin hematopoezinin
spesifik bir evresinde durmasi ve siirsiz cogalma 6zelligi kazanmasi ile karakterize bir
hastaliktir. Bu anormal 16semik hiicreler, kemik iliginde ¢ogalarak normal hematopoeze
engel olur, doku ve organlara hematolojik yolla yayilarak fonksiyonlarin1 bozar ve
16semiye 6zgii klinik ve laboratuar bulgulara neden olur (Pui ve ark., 2008; Pui ve ark.,

2012)

Goriilme siklig1 en fazla 3-5 yas arasindadir. ilerleyen yaslarda gériilme sikligi
azalir; ancak, yasamin Ugiincii dekatinda yeniden artar. Akut lenfoblastik 16semi,
erkeklerde kizlardan daha sik goriilir. Losemilerin nedeni tam olarak bilinmemekle
birlikte, multifaktdriyel oldugu diisiiniilmektedir. Iyonize edici 1sinlar, kimyasal
karsinojenler ve enfeksiydz ajanlar etiyolojiden sorumlu tutulan cevresel faktorlerdir.
Guliniimiizde akut lenfoblastik 16semili hastalarin %80°den fazlasinda remisyonda uzun
stireli yasam temin edilebilmektedir (Pui ve ark., 2008; Pui ve ark., 2012; Wiemels,

2012).

Loseminin oral bulgulart mukozada kanama, iilserasyon, petesi ve diffiiz veya
lokalize gingival bliylimedir. Disetinde 16semik hiicre infiltrasyonu olusabilir ancak bu
durum daha c¢ok akut monositik 16semi ve akut myelomonositik l6semide meydana
gelmektedir. Dis eti kanamasi iilserasyonlar olmadiginda da goriilebilmektedir (Chi ve

ark., 2010
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2.1.5. Colyak Hastahg

Colyak hastaligi genetik yatkligi olan bireylerde tahil ve tahil {irlinlerinde
bulunan glutene karsi asir1 duyarhilik sonucu immiin mekanizmalar ile gelisen, ince
bagirsak mukozasinda ve submukozasinda inflamasyon ile karakterize, siklikla
malabsorbsiyon ile seyreden bir sistemik hastaliktir. Hastaligin glutenin alkolde eriyen
fraksiyonu olan gliadinin mukozada yaptig1 hasar sonucu gelistigi gosterilmistir
Cocukluk doneminde en sik goriilen malabsorbsiyon nedenlerinden biridir. Gluten
alimindan kisa bir siire sonra ortaya ¢ikabilecegi gibi yillar sonra da ortaya ¢ikabilir.
Hastalik genel olarak gastrointestinal sistem yakinmalariyla kendini gosterse de

asemptomatik formu da mevcuttur (Murray, 1999; Aydogdu ve Tiimgor, 2005).

Patogenezinde genetik, ¢evresel ve immiinolojik faktorler rol oynar. Siklikla
ayni1 ailede birden fazla hasta goriilebilmektedir. Caligmalarda hastalarin birinci derece
akrabalarmda %10-12 oraninda ¢dlyak hastaligi saptandigi bildirilmektedir (Branski ve
ark., 2006). Ulkemizde hastaligin prevalanst %0,47 olarak bulunmustur. Yiiksek
prevalansli otoimmiin bir hastalik olan ¢dlyak hastaliginmn, c¢ok cesitli klinik
belirtilerinin olmas1 ve ¢ogu hastada asemptomatik olmasi hastaligin goriilme sikligi
acisindan dogru bir sonuca ulasilmasini giiclestirmektedir. Her tan1 alan hastaya karsin
5-7 tam1 almamig ¢Olyak hastasinin bulundugu diistiniilmektedir (Hill, 2003; Hill ve
ark., 2005; Dalgic ve ark., 2011).

En yaygm gozlenen gastrointestinal hastalik olan ¢Olyak agiz ve disleri de
etkiledigi bilinmektedir. En fazla gbzlenen bulgular mine defektleri ve aftoz iilserlerdir.
Colyak hastaligi her yasta gelisebilmektedir; ancak, daimi disler gelisirken ortaya
ctkmasi sonucu gelisimsel mine defektlerine neden olabilecegi diisiiniilmektedir. Colyak
hastalarinda karma ve daimi dentisyonda mine defekti goriilme oranmi %9,5-95,9
arasinda degismekteyken, bu oran siit dislerinde %5,8-13,3 arasindadir. Mine defektleri
cukur, oluk seklinde veya tamamen mine kaybi1 seklinde de izlenebilmektedir.(Pastore
ve ark., 2008; Rashid ve ark., 2011). Colyak hastaliginda siklikla gbzlenen aftoz tilserler
ise, hastaligin tanisinda bir ipucu olarak degerlendirilebilmektedir. Kanada’da yapilan
bir ¢alismada ¢Olyak hastasi ¢ocuklarin %16’sinda; yetigkinlerin ise, %26’sinda aft6z

tilserler gozlendigi belirtilmistir (Cranney ve ark., 2007). Bunlarin yani sira ¢dlyak
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hastalarinda dilde agr1 veya yanma hissi de siklikla gozlenmektedir. Colyak hastalarmin
%29,68’inde atrofik glossitis gozlendigi belirtilmistir (Lahteenoja ve ark., 1998). Bu
hastalarda aftdz ilserlerin ve atrofik glossitin gozlenmesinin kesin nedeni
bilinmemektedir. Ancak, tedavi edilmemis ¢olyak hastalarinda malabsorbsiyon
sonucunda gelisen vitamin B12, folik asit, demir eksikligi nedeniyle olusabilecegi

diisiiniilmektedir (Pastore ve ark., 2008).

Colyak hastalarimda dis ¢lirtigii prevalanst caligsmalar aras1 farklilik
gostermektedir. Genel popiilasyonla farkli olmadigini savunan ¢alismalarin yani sira
daha diisiik oldugunu belirten ¢aligmalar da bulunmaktadir. Bu hastalarda uygulanan
kontrolli diyet ve daha az karyojenik gida tiikketimi ¢liriik prevalansinin diisiik olmasini
aciklamaktadir (Priovolou ve ark., 2004; Pastore ve ark., 2008). Colyak hastalarinda dis
yast degerlendirmelerinin yapildigi ¢aligmalarda bu hastalarin iigte birinde dis yasinin
kronolojik yasa gore gecikmis oldugu goriilmiistiir. Bu durumun bu hastalarda tipik
belirti olan gelisim geriligi ile iligkili oldugu disiliniilmektedir. Colyak hastaliginda
gbzlenen diger agiz bulgular1 ise dudak catlaklar1 ve oral liken planustur (Rashid ve

ark., 2011).
2.1.6. Tip I Diyabetes Mellitus

Tip 1 Diyabet, pankreasin beta hiicrelerinin otoimmiin, genetik ve g¢evresel
faktdrler sonucu hasar gérmesi ile gelisen kronik bir hastaliktir. Insiilin salgilanmasinda
veya etkisinde yetersizlik sonucu gelisen karbonhidrat, yag ve protein

metabolizmasinda bozuklukla karakterizedir (Atkinson, 2012; Gan ve ark., 2012).

Avrupa Diyabet Calisma Grubu’nun 1989-94 yillar1 arasinda yaptigi c¢ok
merkezli insidans ¢aligmasinda, 15 yas ve altinda goriilme siklig1 3.2/100000, yillik artis
hiz1 %3,4 olarak saptanmustir. (Green ve Patterson, 2001). Goriilme sikligindaki artis ile
birlikte goriilme yasinmn 5 yas altmma indigi de bildirilmektedir. Tedavi edilmediginde
poliiiri, polidipsi, polifaji ve kilo kaybina neden olmaktadir (Haller ve ark., 2005).

Diyabetin oral komplikasyonlari 6nem tagimaktadir. En yaygin gozlenen oral
komplikasyonu periodontal hastaliklar, diyabetin altinci komplikasyonu olarak da

tanimlanmaktadir (Loe, 1993). Kontrol altinda olmayan diyabet hastalarinda periodontal
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hastalik riski artmakta, periodontal atagman kaybi1 ve ilerleyen zamanlarda ise dis kaybi1
siklikla gozlenmektedir (Vernillo, 2003). Kontrol altinda olmayan diyabetin oral
komplikasyonlarinin, bozulmus enfeksiyon cevabi, mikrovaskuler degisiklikler,
tikkiirtikte ve gingival sivida artmig glikoz konsantrasyonu ile iliskili oldugu
disiiniilmektedir (Vernillo, 2003; Alves ve ark., 2009). Gingivitis ve periodontal
hastaliklarin yan1 sira; agiz kurulugu, tiikiiriik bezi disfonksiyonu, bakteriyal, viral ve
fungal enfeksiyonlara artmus hassasiyet, ¢iiriikkler, periapikal apseler, tat alma
bozukluklari, burning mouth sendromu da gézlenebilmektedir (Vernillo, 2001; Vernillo,

2003).

2.1.7. Epilepsi

Epilepsi; santral sinir sistemindeki noral aktivitede senkronize artisin eslik
ettigi, davranis, motor, otonomik fonksiyonlarda veya bunlarin birka¢inda birden
meydana gelen paroksismal bozukluktur. Cocukluk doéneminde en sik goézlenen

norolojik hastaliktir (Fisher ve Frost, 1991; Shinnar ve Pellock, 2002).

Epilepsi goriilme siklig1 6zellikle bir yas altinda olmak tizere, yasamin ilk on
yilinda ve altmis yasindan sonra fazladir. 10 yas iistii ¢ocuk ve eriskin doneminde
diigiiktiir. Goriilme siklig1 gelismis tlilkelerde %0,4-0,7 arasinda degismekte, gelismekte
olan iilkelerde %1-1,9 diizeylerine kadar ulasmaktadir. Epilepsi tekrarlayici, akut bir
neden olmaksizin ortaya ¢ikan, afebril nobetlerle (iki veya daha fazla) karakterizedir.
Nobet, anormal noronal desarjin klinik goriinimiidiir. Cocuklarda nobet nedenleri ¢ok
cesitlidir. Epilepsili ¢ocuklarin %60-80’inde hastalik i¢in belirlenebilen bir etiyolojik
neden olmadigi bildirilmektedir (Berg ve ark., 1996; Stafstrom, 1998). Epilepsi
multifaktoriyel olabilir ve eger genetik yatkinlik mevcut ise olusma ihtimalinin daha

fazla oldugu sdylenmektedir(Stafstrom, 1998).

Epilepsi tedavisindeki gelismeler sayesinde, ndbetlerin baskilanmasinin yani
sira, ilaglarm yan etkileri azaltilarak yasam kalitesi arttirilmaktadir. Hem hastalik hem
de kullanilan ilaglar oral saghgi etkilemektedir. Agiz hastaliklarindan korunma ve
dikkatlice planlanmig dental tedavilerin epilepsi hastalar1 igin ¢ok Onemli oldugu
bildirilmektedir (Gurbuz ve Tan, 2010). Dis ¢iiriigii, dis kaybi, abrazyon artis1 ve zayif

periodontal saglik epilepsili ¢cocuklarda saglikli olanlardan daha fazla bulunmaktadir.
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Ayrica kontrol altinda olmayan, daha sik nobet geciren epilepsili hastalarin, kontrol
altindakilerden daha kotii agiz saghigma sahip olduklar1 da goriilmiistiir (Karolyhazy ve

ark., 2003).

Antiepileptik 1ilaglarin en yaygimn etkisi, gingival hiperplazidir. Daha ¢ok
fenitoin kullanim1 sonrasinda goriilmekle birlikte, karbamazepin kullanimi sonucu da
ortaya ¢iktig1 bildirilmistir. Oral hijyenin arttirilmasi ile bu durumun 6nlenmesi veya
siddetinin azaltilmas1 saglanabilmektedir. Gingival dokular ilaglar birakildiginda tekrar
diizelmekte, nadir vakalarda cerrahi diizeltme gerekmektedir. Gingival biiylimenin yan1
sira tiikiiriik azalmasi ve stomatit olusumunun da karbamazepin kullanimi1 sonrasi ortaya
cikabilecek diger yan etkiler oldugu bildirilmektedir (Aragon ve Burneo, 2007). Bir
baska epileptik ila¢ olan valproik asit ise kemik iliginin baskilanmasina neden olmakta
ve bunun sonucunda yara iyilesmesinde gecikme, post operatif kanama ve enfeksiyon

artig1 ortaya c¢ikabilmektedir (Aragon ve Burneo, 2007).

Epilepsili hastalarm, fenitoin, fenobarbital, karbamazepin gibi anti epileptik
ilaclarin vitamin D metabolizmasimi degistirmeleri nedeniyle, osteopeni ve osteomalazi
gelisimi sonucu artmis kirik riski altinda olabilecekleri de diisiiniilmektedir (Mattson ve
Gidal, 2004). Ayrica, yetersiz nobet kontrolii ve nobet sirasinda sert maddelerin disler
etrafinda olmasi sonucunda epilepsili hastalarda dental travma daha fazla

gozlenmektedir (Gurbuz ve Tan, 2010).

Epilepsi ve Mental Retardasyon Birlikteligi

Epilepsi hastalarinin 6nemli bir kisminda ayni zamanda mental ve motor
fonksiyon kaybi1 da gozlenmektedir. Mental retardasyon, g¢evreye uyum saglama
yeteneginde azalma ile birlikte, biligsel yetenegin kronolojik yas i¢cin olmasi gereken
ortalamanin belirgin sekilde altinda olmasidir. Mental retarde ¢ocuklarda epilepsi riski
%15-20°dir.(Forsgren ve ark., 1990; Besag, 2002; Depositario-Cabacar ve Zelleke,
2010). Epilepsi ve mental retardasyonun birlikte goriildiigii 147 hastada yapilan bir
calismada, mental retardasyon nedenlerinin %65’inin prenatal nedenler ve genetik
degisimler oldugu goriilmiistiir (Camfield ve Camfield, 2007; Depositario-Cabacar ve

Zelleke, 2010). Bu hastalar antikonvulsan ilaglarin yan etkileri sonucu olusan gingival
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biiyime ve agiz bakimlarmi yerine getirememeleri nedeniyle risk altindadirlar

(Thomason ve ark., 1992).
2.1.8. Hemofili A

Hemofili, faktér VIII veya IX eksikligi sonucunda gelisen kalitsal kanama
bozuklugu olup, eklem i¢i ve kas i¢i kanamalarla kendini gosteren bir grup hastaliktir.
Faktor VIII eksikligi Hemofili A, faktor IX eksikligi ise Hemofili B olarak adlandirilir.
Hemofili A yaklasik 5.000-10.000 erkek dogumunda bir olarak goriiliirken, sikliginin
Hemofili B’ye gore 5-6 kat daha fazla oldugu goriilmektedir. Tiim hemofili hastalarmin
%85’ini hemofili A, %]15’ini ise hemofili B olusturmaktadir. Hemofili A ve B’nin
klinik 6zellikleri ayirt edilememektedir. Ilk kanama epizodu icin ortalama yas,
bebeklerin hareket kabiliyetinin arttigi yasa uyan 10. ay oldugu belirtilmektedir
(Devecioglu, 2002; Berntorp ve ark., 2012). Hemofili tedavisinin temel dayanagi faktor
replasmanidir. Hemostazi saglamak icin gerekli faktor seviyesi, biiylik 6l¢iide kanama

epizodunun 6zelligi ve yerine gore saptanmaktadir (Ljung, 2013).

Hemofili hastalarinin %14’iinde hastaligin siddetli oral kanamalar sonucu
tespit edildigi bilinmektedir. Ag1z i¢inde en yaygin kanama alanlar1 dudak frenulumu ve
dildir (Sonis ve Musselman, 1982). Hemofili hastalarmin oral saghgi
degerlendirildiginde; dis ciirlikleri, periodontal hastalik ve gelisimsel mine defektleri
acgisindan saglikl bireylerle aralarinda fark bulunmamaktadir (Sonbol ve ark., 2001;
Hitchings, 2011). Ancak hemofili hastalarinda temporamandibular eklem disfonksiyonu
ve malokluzyonun daha fazla goézlendigi belirtilmistir. Temporamandibular eklem
bozukluklari, eklem i¢i kanamalardan kaynaklanabilmektedir. Malokluzyonun ise
ortodontik uygulamalarin ikinci plana atilmasi ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir

(Azhar ve ark., 2006; Hitchings, 2011).
2.1.9. Konjenital Hipotiroidizm

Hipotiroid, tiroid hormon iiretiminde veya tiroid hormon reseptor aktivitesinde
bozukluk sonucunda olusan bir hastaliktir. Bu durum, fetal yasam veya dogumda ortaya
c¢ikarsa konjenital hipotiroidizm, ¢ocukluk ve adolesan déneminde bulgu verirse juvenil

veya akkiz hipotiroidizm olarak tanimmlanir. Konjenital hipotiroidizm, yenidogan
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bebeklerde tiroid hormon yetersizligi ile karakterize klinik bir durumdur. Bu hastaligin
Onemi, toplumda sik rastlanmasi ve dnlenebilir zeka geriliginin en sik goriilen nedeni
olmasidir. Tiroid hormonu; néron olusumu ve migrasyonu, akson ve dendrit olusumu,
miyelinizasyon, sinaps gelisimi ve spesifik norotransmitter regiilasyonunda gorev
almas1 nedeniyle beyin gelisimi ve fonksiyonu i¢in gerekli bir hormondur (Rovet,
1999). Konjenital hipotiroidizm insidansi, 1/3.000-1/4.000 araligindadir ve goriilme
siklig1 cografi bolgelere gore degisiklik gostermektedir. Tedavisi etkin, kolay ve
ucuzdur (Fisher, 1983).

Konjenital hipotiroidizm yenidogan doneminde genellikle bulgu vermez.
Tarama ile tan1 alan bebeklerin ¢ok az bir kisminda hipotiroidizm belirti ve bulgular1
saptanmistir. Hastaligin pek cok klinik bulgusu genellikle geri doniisiimsiiz beyin hasar1
olustuktan sonra ortaya cikmaktadir. Konjenital hipotiroidi olgularinin yenidogan
tarama programlarindan 6nce, ancak %10’nunun ilk bir ay i¢inde, %35°nin 3 ay i¢inde,
%70’nin birinci yilda tami aldigi, bu oranin 3-4 yasinda %100’e ¢iktig1 bildirilmistir
(Klein ve ark., 1972). Hastalarmm dogum agirhigi ve boylar1 genellikle normal
siirlardadir; ancak, dogum agirlig1 artmis olan olgular da bulunabilmektedir. Tanida
gecikme, biiyiimede yavaslamaya neden olmaktadir (Law ve ark., 1998). Konjenital
hipotiroidli olgularda malformasyonlara sik rastlanmaktadir. Ozellikle konjenital kalp
hastaliklari, ventrikiiler ve atrial septal defektler normal populasyondan 4 kat daha sik

goriilmektedir (Olivieri ve ark., 2002).

Konjenital hipotiroidizm hastalari ciicelik, asir1 kilo, genis diiz burun, zayif kas
tonusu, soluk ten, kisa ve kalin eller ile karakterizedir. Konusma yavas, ses kisik ve
boguktur. Ayrica bu hastalar subkutanoz mukoprotein akumulasyonundan kaynakli
karakteristik orofasial bulgulara da sahiptir. Dil genis ve oral kaviteden disar1 dogru
¢ikiktir. Dudaklar ve gingiva genislemis, sismis ve solgundur. Agiz genellikle agik, agiz
solunumu yaygindir. Agiz solunumu kaynakli gingivitis ve dis ciiriiklerinde artig

gozlenebilmektedir (Bricker ve ark., 2002c; Little, 2006; Ayna ve ark., 2008).

Tedavi edilmezse konjenital hipotiroidizm siit ve daimi dislerde siirme

gecikmelerine ve malokluzyonlara neden olabilmektedir. Bu problemlerin yas artisiyla
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siddeti artmaktadir. Erken teshis biliylime ve gelisimde iyi sonuglar alinmasini

saglamaktadir (Ayna ve ark., 2008)
2.1.10. Kronik Bobrek Yetmezligi

Kronik bobrek yetmezligi, nefron sayis1 ve fonksiyonlarinin ¢esitli nedenlerle
ilerleyici ve geri doniisiimsiiz kayb1 sonucunda, glomerul filtrasyon hizinin kalict olarak
azaldigi, biriken iiremik toksinlerin tiim sistemleri etkiledigi klinik durum olarak
tanimlanmaktadir. Bes evresi vardrr. Ilk 4 evrede konservatif tedaviler yeterli
olmaktayken, besinci evrede renal replasman tedavisi baslamaktadir (Hogg ve ark.,

2003) .

Son donem bobrek yetersizliginin prevalansi etnik farkliliklar, sosyoekonomik
ve bolgesel kosullara gore degismektedir. Kiiciik ¢ocuklarda veziko iiretral refli,
obstriiktif iirepati gibi dogumsal yapisal anomaliler, biiyiik ¢ocuklarda glomerulopatiler
ve nefropatiler son donem bdbrek yetersizliginin ana nedenleri olarak belirtilmektedir.
Kronik bobrek yetmezligi gozlenen ¢ocuklarin %70’inde 20 yasina kadar son déonem
bobrek yetmezligi gelisebilmektedir. Ayn1 yastaki saglikli ¢ocuklara gore Olim
oraninin, 30 kat fazla oldugu bildirilmistir (Hogg ve ark., 2003; Mitsnefes, 2008).

Son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda, renal replasman tedavileri
hemodializ, periton dializi ve renal transplantasyondur. Hastalar her ii¢ tedaviden de
zaman igerisinde yararlanmak durumunda kalabilmektedir (Sebestyen ve Warady,
2011). Kronik bdbrek yetmezliginin oral bulgular;; amonyak kokusu, tat alma
bozuklugu, stomatitler, gingivitis, azalmis tiikiiriik akig1 ve parotitistir (Al Nowaiser ve

ark., 2003).

Bu hastalarda oral mukoza da solgunluk, iiremik stomatitler, gingival kanama,
petesi ve ekimozlar da gozlenebilmektedir (Davidovich ve ark., 2005). Renal
osteodistrofi bobrek yetmezligi olan hastalarda yaygin bir problemdir. Bu durumun
yarattig1 oral bozukluklar; mandibula ve maksillada demineralizasyon, trabekiil kaybi,
lamina duranin kismen veya tamamen kaybi, dev hiicreli lezyonlar ve yaygin olarak
mandibular kanalin {istiinde oldugu belirtilen metastatik kalsifikasyondur (Carl ve

Wood, 1976; Sampson ve Meister Jr, 1984).
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Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda dis ciiriigii prevalansi diistiktiir.
Tiikdiriik tire nitrojen konsantrasyonu, plak pH’si ile iliskilidir (Peterson ve ark., 1985;
Nunn ve ark., 2000). Bobrek yetmezligi olan hastalarda stimule edilmemis tiikiiriik pH
ve tamponlama kapasitesinin saglikli bireylere gore daha yiiksek oldugu gosterilmistir.

Bu durum S. mutans gelisimini engellemektedir (Kho ve ark., 1999).

Kronik bobrek yetmezligi hastalarinda, mine hipoplazisi siklikla
gbzlenmektedir. Daimi dentisyonda hipoplastik minenin lokalizasyonu, kronik bdbrek
yetmezliginin basladig1 yasla iliskilidir. Florozise neden olan artmis serum florid
konsantrasyonu, etiyolojik faktor olarak diistintilebilmektedir (Woodhead ve ark., 1982;
Al Nowaiser ve ark., 2003).

2.1.11. Nefrotik Sendrom

Nefrotik sendrom glomeriiler filtrasyon bariyerinde gegirgenligin artmasi
sonucu olusan masif proteiniiri, hipoproteinemi, 6dem ve hiperlipidemi ile karakterize
klinik bir tablodur. Cocukluk ¢aginin en sik goriilen kronik bobrek hastaliklarindan
biridir (Eddy ve Symons, 2003). Nefrotik sendromun yillik insidansi, 16 yasimn altindaki
cocuklarda 2,0-2,7/100.000°dir (Mckinney ve ark., 2001). Cocukluk cagi nefrotik
sendromlarinin tigte ikisi 5 yasindan 6nce baslamaktadir (Eddy ve Symons, 2003).

Nefrotik sendrom sistemik bir hastaliga eslik etmiyorsa primer, ediyorsa
sekonder olarak adlandirilmaktadir (Eddy ve Symons, 2003; Salcedo ve ark., 2008).
Tedaviye verdigi cevaba gore siniflandirma yapildiginda ise steroide duyarli ve steroide
direngli olmak flizere iki grupta incelenmektedir. Primer nefrotik sendromda olay izole

olarak bobrektedir ve steroide yaniti iyidir (Eddy ve Symons, 2003; Chesney, 2004).

Kortikosteroid tedavisi nefrotik sendromlu ¢ocuklarda remisyon saglamak igin
ilk kullanilacak ilagtir. Sitotoksik ilaglar steroide yanit vermeyen olgularda
kullanilmaktadir. Bu iki grup ilacin kullanima girmesiyle hastalarin klinik seyrinde
biiyiik iyilesme saglanmaktadir. Steroidlerin etki mekanizmasi; monosit ve lenfosit
sayisinda azalma, immiinoglobiilin ve kompleman konsantrasyonlarinda azalma,

hasarlanma bdlgesinde 16kosit toplanmasinda azalma ve membran stabilizasyonudur.
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Ancak nefrotik sendromda steroidlerin hangi mekanizma iizerinden etki gosterdikleri

bilinmemektedir (Schwarz, 2001; Eddy ve Symons, 2003; Chesney, 2004).

Nefrotik sendrom hastalarinda yiizde soluk goriintii ve fasial o6dem
gozlenebilmektedir. Kortikosteroid kullanimindan kisa siire sonra bu 6dem azalmaktadir
(Bricker ve ark., 2002b). Bu hastalarda ila¢ nedenli immun baskilanma ve
kortikosteroid kullanim1 sonucu olusan diyabet gibi endokrin bozukluklar, hastalar1 oral
kandida enfeksiyonlar1 i¢cin uygun hale getirmektedir. Tekrarlayan enfeksiyonlarin
kontrolii i¢in hastanin diizenli dental muayenelerinin yapilmasi énemlidir (Prusinski ve

ark., 2002).

2.1.12. Serebral Palsi

Serebral palsi prenatal donemde ve yasamin ilk aylarinda beyinde zedelenme
sonucu gelisen, ilerleyici olmayan ancak yasla birlikte degisebilen, hareket kisitlayici
kalict motor islev kaybi, postiir ve hareket bozuklugudur. Hastaligin temel bulgusu
motor islev kaybidir ancak mevcut patolojinin beynin diger boliimlerini de etkilemesi
nedeniyle motor bozukluga siklikla isitsel, gorsel, bilissel, davranissal bozukluklar ve

epilepsi eslik etmektedir (Rosenbaum ve ark., 2007).

Cocuklarda motor fonksiyon bozukluklar1 arasinda serebral palsi en yaygin
olanidir. Gelismis iilkelerde serebral palsi prevalansi 1000 canli dogumda 1-2’dir.
Tiirkiye’de ise serabral palsi sikligi 1000 canli dogumda 4,4 olarak bildirilmistir
(Serdaroglu ve ark., 2006). Etiyolojisinde %70-80 prenatal, %10-20 natal ve %10

postnatal nedenler rol oynamaktadir (Stoknes ve ark., 2012).

Serebral palsi; noromuskuler hastaliklar, gastrointestinal problemler,
entellektiiel yetersizlikle sonuglanan santral sinir sistemi bozukluklar1 gibi birgok saglik
problemi ile iligkili oldugu gibi agiz saghgmna da direkt ve indirekt -etkileri
bulunmaktadir (Du ve ark., 2010). Serebral palsili bireylerde dogustan gelen
néromuskuler problemler nedeniyle siklikla orofasial yapida degisiklikler, anterior open
bite ve artmig over jet izlenmektedir. Bu durumun anormal dil hareketi veya pozisyonu,
zaylf yutkunma refleksi ve siklikla agiz solunumu nedeniyle oldugu diisiiniilmektedir

(Botti Rodrigues Dos Santos ve ark., 2003). Buruksizm gibi parafonksiyonel
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aligkanliklarla iligkili olarak dis asmmasi serebral palsili hastalarda, saglikli birelerden
iki kat daha fazla gozlenmektedir (Ortega ve ark., 2007). Nobetler ve ndromuskuler
defektler nedeniyle dental travma prevalansi da yiiksektir (Costa ve ark., 2008).

Hem oral hijyen saglanmasindaki gii¢liik nedeniyle hem de zayif ndromuskuler
kontrol sonucunda bu hastalarda gingival saghigm kot oldugu bildirilmistir. Ayni
zamanda antikonvulsif ila¢ kullanimi nedeniyle gingival hiperplazi prevalansida artig
gostermektedir (Botti Rodrigues Dos Santos ve ark., 2003). Serebral palsili hastalarda
yiiksek ¢iiriik orani goriilmekle birlikte, tedavi edilmemis ¢iirlik diizeyi de oldukga fazla
bulunmaktadir. Bu durum genel olarak karbonhidrattan zengin beslenme ve bakimindan
sorumlu ebeveynlerin oral hijyeni saglamada giiclilk ¢ekmeleri sonucunda ortaya

cikmaktadir (De Camargo ve Antunes, 2008).

Bu hastalarda gelisimsel mine defektleri olabilecegi diisliniilmiis; fakat,
serebral palsili ¢cocuklar ve saglikli ¢ocuklar arasinda 6nemli bir fark bulunamamuistir.
Gelisimsel mine defektleri prematiire dogum ve ciddi erken ¢ocukluk hastaliklarinda
yaygin olarak izlenmesine karsin, serebral palsili hastalarda fark olmamasi, dislerde
asinmanin yiiksek prevalansi nedeniyle, defektlerin teshis edilememesinden kaynakli

olabilecegi diisiiniilmektedir (Bhat ve Nelson, 1989; Bhat ve ark., 1992).

2.1.13. Ventrikiiler Septal Defekt

Ventrikiiler septal defekt, en sik goriilen konjenital kalp anomalisidir.
Konjenital kalp hastaliklarinin ¢ogu fetlis i¢in onemli bir hemodinamik sorun
yaratmayan anomalilerdir. Ancak, dogumdan sonra bebekte olusan olagan
hemodinamik degisiklikler (foramen ovale ve duktus arteriyozusun kapanmasi) var olan
anomalinin klinik olarak belirgin hale gelmesini saglayabilmektedir. Konjenital kalp
hastaliklarinin sikligi 100 canli dogumda yaklasik 0,5-0,8’dir. Birgogunun nedeni
bilinmemekle beraber, genetik faktorlerin 6nemli rol oynadig: diisiiniilmektedir. Ailesel
faktorler, ¢evresel faktorler, kromozomal anomaliler, enfeksiyon ajanlar1 (6zellikle
rubella viriis), insiilin kullanan diyabetik anneler, rontgen isinlar1 bu anomali oranini

arttirmaktadir (Tanman ve ark., 2002; Aboulhosn ve ark., 2011).
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Konjenital kalp hastaliklari, asiyanotik ve siyanotik kalp hastaliklar1 olmak
tizere iki ana grup altinda incelenir. Ventrikiiler septal defekt siyanotik olmayan
konjenital kalp hastaliklarindandir ve prevalansi 1000 canli dogumda 2,5’tir (Aboulhosn
ve ark., 2011). Ventrikiiler septal defekt olgularinda, spontan kapanma orani %17-37
arasindadir. Kapanmayan kii¢iik defektlerin klinik izlenimi iyidir ve pulmoner
hipertansiyon gelismesi gozlenmez. Biiyiik defektler ise, zamaninda kapatilmazsa kalp
yetmezligi gelisir ve ¢ocugun fiziksel gelisimi dnemli 6lclide geri kalmaktadir (Tanman

ve ark., 2002).

Konjenital kalp hastalikli ¢ocuklarin oral sagligi, bu hastalardaki infektif
endokardit riski nedeniyle ayr1 bir 6nem tasimaktadir. Ancak bu hastalarin ¢ogunda
yiiksek ciiriik insidans1 ve gingivitis gdzlenmektedir. Infektif endokarditten sorumlu
mikroorganizmalarin ¢ogunu, S. sanguis ve S. mutans basta olmak iizere streptokoklar
olusturmaktadir. Bu nedenle zayif oral hijyene sahip hastalarda endokardit riski
artmaktadir. Dis ¢iiriiklerinin yani sira mine hipoplazisinin de saglikli cocuklardan daha
fazla oldugu gosterilmistir (Jowett ve Cabot, 2000; Rai ve Hegde, 2009). Konjenital
kalp hastaligina sahip cocuklarda gozlenen zayif oral hijyenin nedenleri; seker ile
tatlandirilmis ilaglarm sik kullanimi, gelisimsel mine defektlerinden kaynakli artmig
hassasiyet ve kardiyak hastaligin 6ne ¢ikmasi nedeniyle oral hijyenin ihmal edilmesidir.
Bu ¢ocuklarda ailelerin farkindaliklarinin arttirilmast 6nemlidir (Da Silva ve ark., 2002;

Rai ve Hegde, 2009).

Konjenital kalp hastaliklarinda gdzlenen diger oral bulgular yarik damak ve
daimi dislerde gecikmis erupsiyondur (Bricker ve ark., 2002a).

2.2. Dis Gelisimi

Dis gelisimi embriyolojik yasammn altinc1 haftasinda baslamaktadir. Insanda 20
siit 32 daimi dis, oral epitelyal ve mezensimal hiicrelerin etkilesimi ile gelismektedir.
Gelisen her dis anatomik agidan ayr1 bir birimdir; ancak, temel gelisim siireci tiim disler

icin aynidir (Avery ve Chiego, 2006a) .

Dis gelisiminde oral epitelyal hiicreler mine organini bigimlendirirken,

mezensimal hiicreler dental papillay1 olusturur. Mine; mine organindan olusur, dentin
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ise, dental papilladan bigimlenmektedir. Epitelyal ve mezensimal hiicrelerin arasindaki
etkilesim dis gelisiminin baslamasi ve devam etmesi i¢in gereklidir. Bu hiicrelere ek
olarak, noral krest hiicreleri de dis gelisimine katkida bulunur. Noral krest hiicreleri dis
gelisiminin erken sathasinda noral dokudan kaynaklanir ve ¢ene igine goc¢ ederek
epitelyal ve mezengimal hiicrelerin etkilesimini saglar. Dis gelisiminin ilk isareti oral
epitelyumdan dental laminanin olusmasidir. Dental laminanin tizerinde 20 siit disinin
olusacagi bolgelerde genislemeler meydana gelmektedir. Bu sathada her dis tomurcugu
kesici veya biiyiik az1 disi olarak kendi dis morfolojisine uygun olarak gelismektedir

(Avery ve Chiego, 2006a; Mc Donald ve Avery, 2011).

Dis gelisimi minenin aldig1 sekillere gore tomurcuk, takke ve can olmak tizere
3 asamadan olusmaktadir. Baslangi¢ sathada epitelyal hiicrelerin lokalize biiylimesi ile
dental laminada tomurcuk seklinde yapilar olusur. Takke sathasinda, tomurcugun
periferinde hiicre ¢ogalmasinin hizli devami, kutup bolgesinde ise ¢ogalmanin yavas
olmas1 sonucunda, tomurcuk takke seklini alir. Bu agamada takkeye mine organi adi
verilir. Takke seklindeki mine organinin altinda yogunlagan ektomezengimal
hiicrelerden ise, ilerde dental pulpay1 olusturacak olan dental papilla bigimlenmektedir.
Mine organi ve dental papilla ¢evresinde olusan fibréz kapsiil ise dis folikiilii olarak

adlandirilmaktadir (Avery ve Chiego, 2006a; Nanci, 2013a).

12-13. embriyonal hafta sonuna dogru takke seklindeki mine organi ve dental
papilla gelisip ¢can seklini alir ve bu donem ¢an sathasi olarak adlandirilir. Bu sathada
mine organmin hiicreleri mine organini kaplayan dis mine epitelyum hiicrelerine,
konkav ylizeyde ise i¢ mine epitel hiicrelerine doniisiir. Bu iki hiicre tabakasi arasinda
iki tabakay1 birbirine baglayan yildiz sekilli retikulum hiicreleri bulunmaktadir (Avery
ve Chiego, 2006a; Mc Donald ve Avery, 2011). I¢ mine epitel hiicreleri bicimlenecek
dis kuronunun sekli ile karakterizedir ve dis minesini olusturacak olan ameloblastlara
diferansiye olur. Mine dordiincii tabakasi ise stratum intermedium hiicreleridir. Bu
hiicreler i¢ mine epitelyum hiicrelerine komsu siralanir ve ameloblastlara mine
formasyonu sirasinda yardim ederler. Dis mine epitelyum hiicrelerinin fonksiyonu ise
kapiller ag1 kurarak ameloblastlara besin tasinmasmim saglanmasidir (Mc Donald ve
Avery, 2011; Nanci, 2013a). Can sathasi boyunca dental papillanin perifer mezensimal

hiicreleri odontoblastlara donlismektedir. Odontoblastlarin ¢ubuksu hale gelmesi ile
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predentin olarak tanimlanan kolojen fiber matriks olusturulur. 24 saat sonunda bu
matriks kalsifiye olur ve dentin olusur. Dentin formasyonu sonrasinda ameloblastlar
mine matriksini olustururlar. Dentinogenezis her zaman amelogenezisten Once

gelmektedir (Avery ve Chiego, 2006a; Nanci, 2013a).

Siit dislerinin gelisiminden sonra dental lamina daimi dis gelisimi i¢in posterior
yonde biiylimeye devam eder. 20 siit disi ile 20 daimi dis yer degistirirken, 12 posterior
daimi diste siit dentisyonun arkasinda yer almaktadir (Avery ve Chiego, 2006a). Dis
gelisimi dogumdan sonra da yillarca devam eden bir siirectir. Kalic1 dis tomurcuklar1
yaklasik onuncu haftada dental laminadan dis tarafa lingual yilize dogru biiyliimeye
baslamaktadr. Ikinci ve iigiincii biiyiik az1 dislerine ait tomurcuklar ise dogumdan sonra

gelismektedir (Miletich, 2003; Nanci, 2013a).
2.3. Mine Olusumu

Mine olusumu veya amelogenezis, ameloblastlarin i¢ mine epitelinden

farklilagmastyla baslar ve 3 ana asamada incelenebilir (Nanci, 2013b).
2.3.1. Salgilama Oncesi Asama
Morfogenetik Faz

Dis gelisiminde ¢an safhasi siiresince, disin kuron sekli belirlenmistir. I¢ mine
epiteli bir sira kisa prizmatik ve oval ¢ekirdekli, apeksleri dental papilla yoniinde yer
almis hiicrelerden olusur. Bu hiicreler ileride mine-dentin baglantisin1 olusturacak olan
bazal membranla dental papilden ayrilmaktadir. Heniiz dentin mineralize olmamistir
(Slavkin, 1990; Nanci, 2013b). Can sathasinda yildizs1 retikulum hiicreleri ve gelisen
dental papilin olusturdugu basinglar birbirlerini dengeleyerek kuron sekline gore, i¢
mine epitelindeki hiicrelerin mitotik aktivite oranlarinin farkli olmasmi saglamaktadir.
Hiicre c¢ekirdekleri sitoplazmanin herhangi bir yerinde diizensiz swralanmistir (Mc

Donald ve Avery, 2011; Nanci, 2013b).
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Diferansiasyon Faz

Ic mine epiteli hiicreleri ¢an safhasinda uzayarak preameloblastlara
doniismekte ve dental papile yakin kisimda konumlanmaktadirlar. Bu doniisim
tiiberkiil tepelerinden servikale dogru ilerlemektedir. Bu swrada dental papilladaki
ektomezengimal hiicrelerin boyutu artarak, preodontoblastlara doniisiirler (Simmer ve
Hu, 2001; Nanci, 2013b). Preameloblast ve preodontoblast hiicrelerinin boyutlarindaki
artig, i¢ mine epiteli ve dental papil arasindaki bazal membranin ortadan kalkmasina
neden olarak mine dentin baglantisint olusturur. Preodontoblastlardan farklilasan
odontoblastlar dentini olusturmaya basladiktan sonra, mine olusumu baslamaktadir

(Slavkin, 1990; Paine ve ark., 2005).
2.3.2. Salgilama Asamasi

Salgilama asamasi, mine dentin smirinda ince bir tabaka mine matriksinin
ameloblastlar tarafindan salgilanmasi ile baglamaktadir. Ameloblastlar biiyiik miktarda
mine matriks proteinleri ile cogunlugu hidroksiapatit olan mine minerallerini salgilarlar.
Bunlar mine matriksi olarak bigimlenir ve yigilir (Simmer ve Hu, 2001). Dentin iizerine
cokelen salgilanmis mine matriksinin hizli bir sekilde mineralize olmasi nedeniyle, bu
asamadan sonra dentinin mine mineralizasyonuna etkisi bulunmamaktadir (Paine ve

Snead, 2005).

[k mine tabakasmin salgilanmasi ile birlikte, ameloblastlar mine dentin
smirmdan geri ¢ekilmektedir. Salgisal uglar1 piramit seklini almakta ve Tomes uzantilar
olarak adlandirilmaktadir. Ameloblastlar graniil dolu yogun vezikiiller iceren bu
uzantilar araciligiyla organik mine matriksini tabaka tabaka salgilamaktadir (Simmer ve
Hu, 2001; Nanci, 2013b). Matriksi salgilandiktan sonra mine yapisinda ilk
hidroksiapatit kristalleri gézlenmeye baslar. Mine yapiminin baslangicindan itibaren
minede bir prizma diizeni vardir. Her mine prizmasi, 3-4 ameloblast tarafindan
olusturulur. Minenin olusum kenar1 enine kesitlerde bir testerenin disli kenar1 gibidir ve
Tomes uzantilar1 bunun iki disi arasmnda sokulmustur. Salgilanan mine matriksinin
%90’1n1 mine kristallerinin uzunlugu, genisligindeki artista etkin olan amelogeninler,
%]10’unu enamelin, tuftelin gibi non-amelogeninler olusturur (Slavkin, 1990). Bu

sathada ortaya ¢ikan matriks metalloproteinaz sinirli proteolize neden olmaktadir. Bu
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donemde mine matriksinin %30’u mineralize durumdadir, kalan kisim ise matriks
proteini ve sudan olusur. Tam kalinlik mine matriksi olustugunda salgilama fazi sona

erer ve Tomes uzantilar1 geri ¢gekilir (Allan, 1959; Nanci, 2013b).

2.3.3 Olgunlasma Asamasi

Gegis Faz

Mine tam kalmhigina ulastiktan sonra, kisa gecis fazi boyunca sekretuar
ameloblastlar mineralizasyon ve mine matriks degredasyonundan sorumlu maturasyon
asamas1 ameloblastlaria dontigmektedir (Nanci, 2013b). Bu fazda ameloblastlar tomes
uzantilarin1 kaybederek boylar1 kisalir ve matriks salgilanmasi durur. Salgilama
sathasindaki matriks metalloproteinaz azalirken, daha yikict bir enzim olan mine
matriksi serin proteaz 1 artmaktadir. Matriks sekresyonu tamamlandiktan sonra,
minenin digli testere goriinlimiindeki yiizeyi diizlesir (Simmer ve Hu, 2001; Paine ve

Snead, 2005).

Olgunlasma Faz

Mine matriksinin tamamlanmasiyla mineralizasyon mine-dentin sinirindan
perifere; okliizalden servikale dogru olusmaktadir (Nanci, 2013b). Olgunlasma fazi
boyunca ameloblastlar diizgiin ve dalgali formlu olmak {izere siirekli bir degisim
gecirmektedirler. Bu degisim, ameloblastlardaki fonksiyon degisikligine isaret
etmektedir. Bu durumu lokal pH degisiklikleri tetiklemektedir (Robinson ve ark., 1997;
Simmer ve Hu, 2001).

Dalgali sonlu ameloblastlar kalsiyum iyonlarinin mineye gegisinde aktif rol
oynarlarken, diizgiin sonlular mineden protein ve suyun serbest gecisini saglamaktadir.
Bu donemde, mine matriksindeki suyun ve organik materyalin hemen hepsi absorbe
edilir. Bu fazin sonunda mine kristallerinin kalinlig1 ve genisligi artmaktadir (Allan,

1959; Robinson ve ark., 1998).

Minede mineral igeriginin artmasi sivi ve protein kaybina baglhidir. Bu degisim
olgunlasma asamasi ile smirli degildir. Disler silirdiikten sona bile minedeki

mineralizasyon devam eder. Mine mineralizasyonu siit dislerinde 1-2 yil, daimi dislerde
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ise 4-5 il siiren bir sathadir (Simmer ve Hu, 2001; Paine ve Snead, 2005; Nanci,

2013b).
2.4. Minenin Histolojik Yapisi

Dis minesi mineralize olmus epidermal dokudur. Mine dokusunun histolojik
temel birimini, mine prizmalar1 olusturmaktadir (Pearce ve Nelson, 1989; Robinson ve
ark., 1997). Mine prizmalar1 arasinda yer alan bosluklarda organik madde ve sudan
olusan matriks bulunmaktadir. Mine-dentin siirindan baglayan ve mine yiizeyine kadar
yatay ve dikey dogrultularda dalga yapisinda uzanan, genisligi 4-6 pm arasinda degisen
mine prizmalar1 birbirleriyle anahtar deligi seklinde kenetlenmistir. Bu prizmalar
birbirleri ile siki bir sekilde tutunmus hidroksiapatit kristallerinden meydana
gelmektedir (Simmer ve Fincham, 1995). Heksagonal bir yapiya sahip olan apatit
kristallerinin ¢aplar1 ortalama 50 nm olup, uzunlugu genelde 100 nm’den fazladir.
Kristaller bir hidratasyon tabakasina sahiptir; ayrica, protein ve lipitlerden olusan bir
tabaka ile c¢evrilidirler (Pearce ve Nelson, 1989; Simmer ve Fincham, 1995).
Hidroksiapatit kristallerin yapis1 minenin sertligine etki etmektedir. Ayrica, kemik ve
dentindeki kristallerden yaklasik 10 kat daha biiyiik olup, elektron mikroskobunda
kolaylikla goriiliirler (Avery ve ark., 1961; Nanci, 2013b).

2.5. Minenin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Dis kuronunun tiim ylizeyini kaplayan mine kristal yapisindaki diizenlilik ve
yiikksek mineral icerigi nedeniyle, insan viicudundaki en sert kalsifiye doku olup,
asinmaya karsi direnglidir. Gerilme direncinin diisiik olmas1 nedeniyle kirilgandir. Buna

karsin, dentin dokusunun esnekligi, fraktiir riskini azaltir (Nanci, 2013b).

Mine dokusunun ana bileseni olan hidroksiapatit kristalleri; dokunun agirlik
olarak %95-96’sm1 olusturur. Kalan kisminda; %2-3 su, %2 karbonat, %1 eser
elementler, %0,01-0,05 flor ve %]1°den az protein ve lipitler bulunur. Hacimsel olarak
degerlendirildiginde ise, minenin yapisin %87,1 inorganik yapi, %11,5 su, %1.,4

organik maddeler olusturmaktadir (Smith, 1998; Simmer ve Hu, 2001; Nanci, 2013b).
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Hidroksiapatit  kristalleri; kalsiyum, hidroksil ve fosfat iyonlarindan
olusmustur. Fosfat iyonlari, boyutlar1 nedeniyle kristal yap1 icinde daha fazla yer
kapladiklarindan bu yap1y1 kontrol altinda tutarlar. Bununla birlikte, kristal yapmnin saf
halde olmadig1 ve minenin gelisimi sirasinda basta karbonat iyonu olmak {izere flor,
klor, ¢inko, stronsiyum, magnezyum ve aliminyum gibi kristal yapiya katillan c¢ok
kiigiik miktarlarda birgok inorganik element de igerdigi bilinmektedir (Avery ve ark.,
1961; Shashikiran ve ark., 2007b). Bu eser elementler dis gelisiminde rol oynayan oral
epitel ve mezensimal hiicrelerde depolanarak mineralizasyon sirasinda apatit agi
icerisine girerler. Bir disin eser element yapisi, disin gelisim doneminde i¢inde
bulundugu biyolojik ortamla, siirme sonrasi i¢inde bulundugu oral ¢evrenin bir

yansimasidir (Shashikiran ve ark., 2007b; Nanci, 2013b).

Minenin organik yapisinin yaklasik %58’ini proteinler, %40’m1 lipitler ve
%?2’sini karbonhidrat, sitrat ve laktozlar olusturmaktadir. Ayrica, organik yapi simirlt
Olctide iyon, su, alkol ve boyar madde de icermektedir (Smith, 1998). Minede baslica
metionin ve histidin olmak {izere 16 degisik aminoasit bulunmaktadir. Enomelin ve
amelogenin, minenin organik boliimiinliin  organizasyonunu saglayan Onemli
proteinlerdir. Ayrica, organik kisimda, kalsifikasyona yardimci olan fosfor yiiksek
oranda bulunmaktadir. Minenin organik yapisi, hem kristallerin birbiri ile baglanmasina
yardimci olur hem de minenin kirilmalara karsi direncini arttirir. Ayni zamanda minenin
permabilitesini sekillendirir. Maturasyon ve mineralizasyon esnasinda meydana gelen
protein yikimryla organik yap1 hidrolize olarak uzaklasir ve yerini mineraller almaktadir

(Fincham ve ark., 1999; Paine ve Snead, 2005).

Mine matriksinde bulunan karbonhidrat ve  mukopolisakkaritlerin
glikolizasyonla mine proteinlerine bagl oldugu gosterilmistir. Bunlar yiiksek aniyonik
giicleri nedeniyle katyonlar1 baglama ozelligine sahip olduklarindan mineralizasyonda
yer aldiklar1 diigiiniilmektedir (Nanci ve ark., 1989). Minenin su igerigi ise fiziko-
kimyasal Ozellikleri agisindan Onemlidir. Gegirgenligi, iyon degisim kapasitesi ve
elastikiyeti icerdigi su miktarmma baghdir (Bonte ve ark., 1988). Minenin kimyasal
kompozisyonu ayni agiz igerisindeki farkli digler arasinda hatta ayni diste minenin
yiizeysel ve derin tabakalar1 arasinda dahi farklilik gosterebilmektedir (Weatherell ve

ark., 1974).
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2.6. Gelisimsel Mine Defektleri

Insan viicudundaki epitel kaynakli tek mineralize doku olan mine, olusumunu
tamamladiktan sonra sekil degistirmemektedir. Bu nedenle, dis gelisimi boyunca
ameloblastlarin fonksiyonlarindaki aksamalar dis yiizeyinde kalici hasarlara neden
olmaktadir. Mine bu 6zelligi ile olusumu siiresince meydana gelen olaylarm kaydmi
tutan bir organ olarak da degerlendirilebilir (Espelid ve ark., 2012). Mine olusumu
stiresince olusan defektlerin tiimii ‘Gelisimsel Mine Defekti’ olarak adlandirilmaktadir.
Cevresel ve genetik etkilerin altinda gerceklesen mine olusum siirecinde, defektler
matriks salgilanmasi sirasinda veya olgunlagsma fazinda ameloblastik aktivitenin

bozulmasi sonucu meydana gelebilmektedir (Seow, 1997).

Ameloblast hiicrelerinde fonksiyon kaybina neden olan etkenin siiresi, siddeti,
etken meydana geldigi stiredeki ameloblastik aktivite diizeyi ve mine gelisim asamasi,

mine defektinin olusum seklini belirlemektedir (Suckling, 1989).

Gelisimsel mine defektleri etkilenen disin durumuna gore; minenin niceliksel
bozuklugu olan mine hipoplazisi ve niteliksel bozuklugu olarak tanimlanan mine
hipomineralizasyonu olmak iizere baslica iki ana grupta degerlendirilmektedir

(Suckling, 1989; Suckling ve ark., 1989).
2.6.1. Mine Hipoplazisi

Mine gelisiminin sekresyon asamasinda meydana gelen bozukluklar sonucunda
olusan defektler, minenin matriks olusumunun yetersizligine ve mine kalinligmnin
azalmasina neden olmaktadir. Mine hipoplazisi olarak tanimlanan bu durum minenin
niceliksel bozuklugudur. Defektler pit, oluk seklinde veya minede daha genis alanlarda

eksiklik seklinde gozlenebilmektedir (Suckling, 1989; Seow, 1997).

Hipoplastik mine; seffaf veya opak, sert veya yumusak, normal veya anormal
prizmatik yapida olabilmektedir. Gelisimsel mine defekti olarak mine hipoplazisi, siit
disine gelen travma sonucu alttaki daimi diste gergeklesen mine kayb1 ve
hipomineralize minede gozlenen erupsiyon sonrasi mine kaybindan farkli olarak

degerlendirilmelidir (Suckling, 1989).
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Hipoplazi ile ilgili yapilan ¢aligmalar sonucunda, sekresyon fazinda kisa siireli
etkenlerin ameloblastlarda hasara neden oldugu goriilmiistiir. Ayrica, etkenin siddeti
lezyonun boyutlarim1 ve seffafligmi belirlemektedir (Suckling ve Thurley, 1984;
Suckling ve ark., 1989). Hasara neden olan etkenin lokal veya sistemik olmasi,
lezyonun fiziksel yapisini1 ve goriiniimiinii etkilememektedir. Etken ¢ok siddetli degilse
ameloblastlar kendilerini tamir ederek sekresyon yapamasalar bile maturasyondaki
rollerini devam ettirebilirler. Bunun sonucunda, mineralizasyon bozuklugu
gbozlenmeyen daha ince mine yapisi ortaya ¢ikmaktadir. Hipoplastik mine defektinin
stirmiis disteki pozisyonu degerlendirilerek, mine organ disfonksiyonunun yaklasik

olarak meydana geldigi zamani1 belirlemek miimkiindiir (Suckling, 1989).

2.6.2. Mine Hipomineralizasyonu

Mine hipomineralizasyonu, mine olusumunun olgunlasma asamasinda
meydana gelen bir bozukluk nedeniyle mineralizasyonun tamamlanamamasi1 sonucu
olusan niteliksel bir bozukluktur. Mine kalinliginda degisme olmaksizin, seffafligi farkl
derecelerde bozulmustur. Defektler beyazdan krem, sar1 ve kahverengiye kadar degisen

renklerde izlenebilmektedir (Suckling ve ark., 1989).

Hipomineralizasyonun mine matriksi tam kalinligina ulastiktan sonra meydana
geldigi diisiiniilmektedir. Amelogenezis sirasinda gecis ameloblastlar1 kolayca
yaralanabilmektedir. Bu hiicreler maturasyonlarin1i tamamlayamadiklarinda minenin
tim kalinligi boyunca hipomineralizasyon olusur (Fearne ve ark., 2004).
Ameloblastlarin rezorptif potansiyelindeki bozukluk ve proteolitik enzim inhibisyonu
olusmasi sonucu da, protein retansiyonuna ve Kristal biiylimesinde engellemelere bagli
olarak hipomineralizasyon meydana gelmektedir. Organik mine artiklar1 prizmalar arasi
bolgelerde kalarak hidroksiapatit kristallerinin birbirleriyle daha zayif kenetlenmelerine
yol agmakta ve mineralizasyonu bozulmus bdlgeler ortaya ¢ikmaktadir (Suga, 1989;

Robinson ve ark., 1997).

Mineralizasyon sirasmmda mine matriks pH’si, hidroksi apatitlerin
organizasyonu agisindan Onemlidir. ~ Azalmis mine matriks pH’ sinin proteinaz
fonksiyonunda ve kristal biiyiimesinde bozukluga neden oldugu gosterilmistir. Bu

durum da protein retansiyonu ve hipomineralizasyon ile sonuglanmaktadir (Whitford ve
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Angmar-Mansson, 1995). Artmis organik icerik hipomineralize minenin asit

¢Oziiniirligiiniin zay1f olmasina neden olmaktadir (Jalevik ve ark., 2005).

Bozulmus kalsiyum metabolizmasinin da hipomineralize mine gelisiminde rol
oynayabilecegi diisiiniilmektedir (Jalevik ve ark., 2001c; Arquitt ve ark., 2002). Normal
mineyle karsilastirildiginda hipomineralize minede azalmis kalsiyum ve kalsiyum fosfor
oran1 gozlenmektedir (Arquitt ve ark., 2002). Ayrica, hipomineralizasyon siddetindeki
artisin, karbon konsantrasyonundaki artis ve kalsiyum fosfor konsantrasyonundaki

azalma ile pozitif iliskili oldugu bulunmustur (Jalevik ve ark., 2001c).

Hipomineralize mine defektlerinin rengi ve sertligi mineral igerigindeki
farkliliklar1 yansitabilir. Sari-kahverengi defektler, beyaz defektlerden daha az Knoop
sertlik derecesine sahip ve daha yiiksek pordzitelidir (Suckling ve ark., 1989; Jalevik ve
Noren, 2000). Defektler taramali elektron mikroskobunda (SEM) incelendiginde artmis
porozite ve kirik yiizeylerde diizensiz rod yapisi1 gozlenmistir (Mahoney ve ark., 2004).

Hipomineralize mine defektleri yaygm ve simirli opasiteler olmak iizere iki

baslik altinda degerlendirilmektedir (Suckling, 1989; Suckling ve ark., 1989).

Yaygin Opasiteler

Yaygm opasiteler mine seffafliginda ¢esitli derecelerde go6zlenebilen
degisimlerdir. Hipomineralize mine ve saglikli mine arasinda belirgin bir smir
izlenmemektedir. Erupsiyon sirasinda mine normal kalmligindadir ve piiriizsiiz bir
ylizeye sahiptir. Disin bir kismi veya tiim yilizeyi etkilenmis olabilir.
Hipomineralizasyonun siddeti etkilenmis minenin genisligi ve derinligi temel alinarak
degerlendirilmektedir (Suckling, 1989). Hipomineralizasyona neden olan etkenin dozu
ve siiresi ameloblastlarin gordiikleri hasarin siddetini, dolayisiyla hipomineralize
tabakanin kalinlhigint ve yaygmligmi belirlemektedir (Suga ve ark., 1987; Suckling,
1989).

Uzun siireli fazla miktarda flor kullanimm ameloblastlarda hasara yol acarak
bu tiir opasitelere neden oldugu bilinmektedir (Cutress ve Suckling, 1990). Normal

minede yiizeyde tek bir egim olusurken defektif mine prizmalarinin dis tabakadaki
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farkli egimleri, organik materyal miktarinda artisa neden olmakta ve minenin sertlik
degerini digiirmektedir (Thylstrup ve Fejerskov, 1978; Suckling, 1989; Suckling ve
ark., 1989).

Bu tip lezyonlarin maturasyon fazi siiresince meydana gelen bir etken sonucu
olustugu diistinlilmiis ancak, floridin salgisal asama siiresince verilmesinin lezyon
siddetini arttirdigi gorilmistir. Bu durum artmis siireninde etkisi olabilir. Floridin
yiiksek dozunda, matriks formasyonu degisiklige ugramaktadir. Eger etken sekretuar faz
ile iligkili ise, matrikste bir anormal durum s6z konusu olsa bile translusent mine
formasyonu ile sonuglanabilen maturasyon olusabilir (Purdell-Lewis ve ark., 1987;

Suckling, 1989).

Dis gelisimi siiresince artmis florid aliminin mine goriinimii {izerine etkisi
kanitlanmistir. Dig gelisimi boyunca siiren malnutrasyon veya sistemik hastaliklar gibi
florid disindaki etkenlerde benzer mine degisikliklerine sebep olabilecegi gibi floridin
etkisini de arttirabilirler. Mine organi sadece sinirli sayida yolla ¢evresel degisikliklere
kars1 cevap olusturabilir. Hipoplazi ve smurli opasiteler bircok farkli etiyolojik faktor
sonucu olusabilmektedir. Bu durum yaygin opasiteler icin de gegerli olabilmektedir

(Suckling, 1989).

Simirh Opasiteler

Simirh opasiteler; normal mine ile hipomineralize mine arasinda belirgin bir
smirin oldugu, mine seffaflifinda farkli derecelerde degisimleri igeren defektlerdir.
Defektli mine normal kalinliktadir ve piiriizsiiz bir yiizeye sahiptir. Beyaz, krem, sar1
veya kahverengi renkte olabilir. Defektin rengi ile porozite derecesi arasinda iliski
oldugu klinik ve histolojik goriintiilerin karsilastirilmasi sonucunda goriilmiistiir.
Lezyonlarin rengi agik oldugunda daha az poroz yapi1 gézlenmekteyken; lezyon rengi
kahverengiye dogru gittikge poOrdzite artmaktadir. Defeklerin  bilyiikligi dis
yiizeyindeki pozisyonu ve agiz igindeki dagilimi farkliliklar gdsterebilir (Suckling,
1989; Jalevik ve Noren, 2000).

Smirli opasitelerin deneysel olarak olusturuldugu hayvan c¢aligmalarinda

lezyonlarmm olgunlasma safhasinda hiicrelerin travmaya ugramasi sonucunda ortaya
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ciktig1 gériilmiistiir (Suckling, 1980; Suckling ve Purdell-Lewis, 1982; Suckling ve ark.,
1983).

Smirli opasitelerden alinan kesitler degerlendirildiginde ise, sar1 smirl
opasitelerin olgunlagsma asamasiin erken donemleri siiresince olusan disfonksiyon
nedeniyle olustugu diisiiniilmektedir (Suckling ve ark., 1989). Sar1 sinirli opasiteler
siklikla yiiksek sertlik degerine sahip beyaz opak marjine sahiptirler. Sekresyondan
sorumlu hiicrelerin yani sira, bazi maturasyon hiicreleri iyilesme ve fonksiyonlarini
devam ettirme yeteneklerine sahip olabilirler; bu da, beyaz opak mine olusumu ile
sonuc¢lanabilmektedir. Normal mine ile hipomineralize mine arasinda belirgin bir sinir
olmasi, etkilenen hiicrelere komsu hiicrelerin normal fonksiyonlarini siirdiirdiigiinii

gostermektedir (Suckling, 1989; Jalevik ve Noren, 2000; Jalevik ve ark., 2005).

Beyaz smirli opasitelerin dis ylizeyindeki pozisyonu degerlendirildiginde,
hipoplazik lezyonlar servikalinde yer aldiklar1 goriilmektedir. Bu durum maturasyon
hiicrelerindeki gecici bozuklugu gostermektedir. Bazi ameloblastlarin iyilesme yetenegi
beyaz opak minede sertlik degerindeki artis ve SEM goriintiilerinde marjin ¢evresindeki
farklilig1 agiklayabilir. Ayni diste iki farkli goriinlimde ve fiziksel karakteristikte sinirlt
opasite goriilmesi etken zamani ile iligkili olabilir. Ayn1 zamanda veya farkli
zamanlarda olusmus olabilirler. Defekte neden olan etkenin siddeti sonucu hasar goren
hiicreler fonksiyonlarin1 geri kazanamazlarsa, hipomineralizasyon tiim mine
kalinliginca olugmaktadir. Tim mine kalinliginca gbzlenen mine
hipomineralizasyonunda; en dis mine tabakasi ile mine dentin sinirina yakin mine
tabakasinin daha iyi mineralize oldugu goriilmiistiir (Suckling ve Purdell-Lewis, 1982;

Suckling, 1989; Suckling ve ark., 1989).

Kostlan and Plackova (1962), 47 disi polarize 151k mikroskobunda
degerlendirdikleri c¢alisma sonucunda sinirli opasiteleri, biiyiiklik, sekil ve
pozisyonlarina gére 3 gruba aymrnuslardir. Ik grup lezyonlarin %40’ mi1 icermektedir ve
lezyon minenin neredeyse tiim kalinligini kaplamaktadir. Genellikle kuronun yan
yiizeylerinde goriilmektedir. Ikinci grup yine lezyonlarm %40’m1 kapsamaktadir ve
farkli sekillerde genellikle tiiberkiil tepelerinde yer almaktadir. Uciincii grup ise

lezyonlarm  %20’sini olusturmakta ve dis ylizeyde ince bir band seklinde
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gbozlenmektedir. Mine defektlerinin goriiniimiinii etkileyen faktorler; ameloblast
aktivitesinin agamasi, hiicrelerde gegici veya daimi inaktivasyona neden olan uyaranin
ciddiyeti ve uyaranmn siiresidir. Ancak bu faktorlerin etkisinin farkli oldugu

diisiiniilmektedir (Suckling, 1989).
2.7. Biiyiik Az1 ve Kesici Dis Hipomineralizasyonu

Biiylik az1 ve kesici dis hipomineralizasyonu, agizda hipomineralize dislerin
oldugu, etiyolojisi kesin bilinmeyen, genel bir dagilimin gozlenmedigi kazanilmis
gelisimsel mine defektidir (Weerheijm ve ark., 2001a; Weerheijm ve ark., 2003). Bu
defektlerle ilgili ilk c¢alisma 1987 yilinda Isve¢’te yapilmis, renk ve vyiizey
degisikliklerine gore mine defektleri ifade edilerek, ‘daimi birinci biiylik az1 dislerinde
mine hipomineralizasyonu’ olarak isimlendirilmistir. Minenin gelisimi sirasinda
meydana gelen bazi etkenlerin bu defektin olusumunda etkili olabilecegi One
striilmiistiir (Koch ve ark., 1987). 1996 yilinda, daimi birinci biiylik azilarin
mineralizasyon defektlerinin degerlendirildigi iki calismada bu defektler; hipoplazi,
florozis ve genel saglikla ilgili defektler calisma disinda birakilarak kayit altina
almmustir (Alaluusua ve ark., 1996a; Alaluusua ve ark., 1996b).

2000 yilinda yapilan EAPD (European Academy of Paediatric Dentistry)
kongresinde daimi birinci biiylik az1 dislerinde gozlenen gelisimsel mine defektlerinin
anlatildigi 4 sunum yapilmistir. Bu sunumlardaki aragtirmacilar ayni olguyu
tanimladiklarina karar vermisler ve bu durumu tartisirken olasi herhangi bir etiyolojik
durumu anlatmayan tek bir isim kullanilmas: gerektigini belirtmislerdir (Willmott ve
ark., 2008). Bu nedenle, Biiyiilk Az1 Ve Kesici Dis Hipomineralizasyonu (Molar Incisor
Hipomineralization: MIH) tanimlamasi, bazen kesicilerin de eslik ettigi dort daimi
birinci biiyiik azinin bir veya daha fazlasinin sistemik kokenli hipomineralizasyonunu
tanimlamak i¢in Onerilmistir. Bu tanimlama, biiyliik azilarm mutlaka etkilendigini,
siklikla kesicilerin de déahil oldugunu vurgulamak icin se¢ilmistir. Daimi birinci biiytlik
azilarla birlikte bazen kesicilerin de etkilendigi belirtilse de, nadir olarak ikinci siit
azilar, ikinci daimi biiylik azilar ve daimi kaninlerin insizallerinde de mine defektleri

goriilebilecegi one stiriilmiistiir (Weerheijm ve ark., 2001a; Weerheijm ve ark., 2003).

35



BAKH’de genel bir dagilim gbézlenmemesi ve BAKH etiyolojisinin belirli
olmamas1 nedeniyle, bu defektler agizda genel bir dagilimin gozlendigi genetik kokenli
gelisimsel mine defektlerinden, etiyolojisi belirli olan florozis gibi genel dagilimli veya
st disi enfeksiyonu veya travmasi gibi lokalize kazanilmig gelisimsel mine
defektlerinden farkli degerlendirilmektedir (Pindborg, 1982; Van Amerongen ve
Kreulen, 1995; Weerheijm, 2003).

2.7.1. Biiyiik Az1 ve Kesici Dis Hipomineralizasyonunun Klinik Ozellikleri

Klinik olarak BAKH lezyonlari, beyaz-krem veya sari-kahverengi smirh
opasiteler seklindedir. Defektif mine normal kalinliktadir ve saglam mine ile arasindaki
smir belirgindir. Opasiteler genellikle kuronun insizal veya okluzal iigte birlik kisminda
nadiren servikal bolgede gozlenmektedir. Lezyonlarm mine yiizeyi tipik olarak sert,
diizgiin ve siklikla erupsiyon sonrasi maturasyonu takiben hipermineralizedir. Yiizeyalti

mine ise, yumusak ve pordz yapidadir (Jalevik ve Noren, 2000; William ve ark., 2006).

BAKH varligini tespit etmek i¢in daimi birinci biiyiik az1 disleri ve kesici disler
degerlendirilmelidir. Degerlendirme, dislerin temizlenmesi sonrasinda kurutulmamis dis
yiizeyi gozlenerek yapilmalidir. Tiim daimi birinci biiylik az1 ve kesici dislerin cogunun
stirdigli 8 yas degerlendirme i¢in en uygun zamandir (Jalevik, 2010). Daimi birinci
biiyiik az1 ve kesici dislerle sinirli olmayan, tiim dislerde genel opasitenin gozlendigi
dentisyon (amelogenezis imperfektanin ciddi formlar1 gibi) BAKH olarak

degerlendirilmemektedir (Weerheijm ve ark., 2003; Willmott ve ark., 2008).

2003 EAPD kongresinde kabul edilen, BAKH teshisinde disler
degerlendirilirken, kayit altina alinmasi gereken bulgular; sinirli opasitenin varligr ve
yoklugu, erupsiyon sonrasi mine yikimi, atipik restorasyon, BAKH nedeniyle ¢ekim

seklindedir (Jalevik, 2010).

Erupsiyon sonras1 mine yikimi, dis siirdiikten sonra mine yiizeyinin baslangi¢
formunun kaybolmasiyla olusmaktadir. Bu kayip, dnceden var olan sinirlt opasiteler ile
iligkilidir (Weerheiyjm ve ark., 2003). BAKH’den etkilenen kesici dislerde, opasitenin
istiine okluzal yiikiin gelmemesi nedeniyle erupsiyon sonrasi yikim nadir gdzlenir

(Fayle, 2003; Weerheijm, 2003; Muratbegovic ve ark., 2007). Mine yikiminin erupsiyon
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sonrast olmasi Onemlidir. Mine matriks formasyonunda eksiklige neden olan mine
hipoplazisi ile karistirlmamalidir. Biiylik azi digleri ¢liriik veya mastikator travma
nedeniyle erupsiyon sonrasit mine yikimina ugramiglarsa BAKH ve mine hipoplazisini
ayirt etmek zordur. Yiiksek ¢liriik oranina sahip bir gocukta BAKH genis restorasyonlar
ve ciirliklerle maskelenebilmektedir (Suga, 1989; William ve ark., 2006). Klinik olarak,
hipoplazi olgularinda, marjinler ¢ogunlukla diizgiinken, BAKH vakalarinda mine yikimi1

sonrasinda mine kenarlar1 diizensizdir (Weerheijm, 2003).

Atipik restorasyonlar degerlendirildiginde ise, biiylikk az1 dislerinde
restorasyonlar bukkal veya palatinal diiz yiizeylere kadar uzanmaktadir. Mine yikiminin
degisik biiyiikliik ve sekilleri nedeniyle, restorasyonlar tipik ¢iiriik olgularinda oldugu
gibi sekillenmez ve siklikla kuronun insizalini veya tiiberkiil tepelerini de i¢ine alir.
Restorasyon kenarlarinda siklikla opak alanlara rastlanilmaktadir. Kesici diglerde ise,
travmatik yaralanmalarla iligskisi olmayan ve bukkal ylizeyde yer alan restorasyonlar

gozlenebilmektedir (Weerheijm ve ark., 2003).

BAKH’ye bagl kaybedilmis biiyiik az1 disi oldugu diisiiniilen agizlarda diger
daimi birinci bliylik az1 dislerinde opasiteler veya atipik restorasyonlar dikkat
cekmektedir. Ayrica, daimi birici biiyiik az1 dislerinin yoklugu ile birlikte kesici dislerde
smirlar1 belirgin opasitelerin goriildiigii olgularda da BAKH’den siiphe edilmektedir.
BAKH nedeniyle, kesici dislerin ¢ekimi ise nadir yapilmaktadir (Weerheijm, 2003;
Mathu-Muju ve Wright, 2006). Bir veya daha fazla daimi birinci biiyiik azinin ¢ekildigi
olgularda diger disler olas1 semptomlar acisindan degerlendirilmeli ve cocugun medikal

hikayesi olasi1 etiyolojik faktorler agisindan incelenmelidir (William ve ark., 2006).

BAKH’den etkilenmis daimi birinci biiyiik azilar stimiilasyona kars1 hassastir
ve anestezisi zor olabilmektedir (Jalevik ve Klingberg, 2002; Weerheijm, 2003). Bu
diglerde minedeki porozite nedeniyle subklinik pulpal inflamasyon sonucu asiri
hassasiyet meydana gelebilecegi diisiiniilmektedir (Jalevik ve Noren, 2000; Rodd ve
ark., 2007). BAKH’den etkilenmis daimi birinci biiyik azilarin ¢ogu, teshisi
yapilamadan erupsiyon siirecinde hizli bir sekilde ciliriimektedir. Ciiriik ilerlemesi bu

cocuklarin hassasiyet nedeniyle, firgalamaktan kaginmasi ile de iliskilidir. Bu durum
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etkilenmis diglerde hizli c¢iirimeye neden olan bir kisir dongiliye doniismektedir

(Beentjes ve ark., 2002; Weerheijm, 2003; Willmott ve ark., 2008).

BAKH siddeti; lezyonun boyutlarina, hipomineralizasyon derecesine ve
yayitlimma gore belirlenmektedir. Klinik olarak hafif ve siddetli olarak
smiflandirilmaktadir. Hafif olgularda mine yikimi olmadan smirli mine opasitesi
gozlenmektedir. Fircalamaya karsi hassasiyet olusmazken, nadiren hava-su gibi dis
uyaranlara kars1 hassasiyet olusabilir. Kesici diglerde renk degisikligi nedeniyle estetik
sikayet soz konusudur. Siddetli olgularda ise, smirlt opasitelerle birlikte mine yikimu,
clirikler, spontan veya uyaran nedenli fonksiyonu etkileyecek 6lgiide asir1 hassasiyet ve
sosyo-psikolojik etkiler dogurabilecek oranda estetik sikayetler s6z konusudur

(Lygidakis ve ark., 2010).
2.7.2. Biiyiik Az1 ve Kesici Dis Hipomineralizasyonunun Goriilme Sikhgi

Bu gelisimsel mine defekti, ilk olarak 1970’lerin sonlarinda toplum esash dis
saglig1 servislerinde ¢alisan Isvecli dis hekimleri tarafindan ortaya atilmasma ragmen,
yapilan ¢alismalar BAKH varligmin daha eski donemlere uzanabilecegi
diistindiirmektedir. Londra’nin dogu merkezinde, 1985 yilinda 16-18. yiizyillar arasi
kullanilan New Graveyard isimli Londra mezarhiginin acilmasi ile ortaya ¢ikan
iskeletlerde geng bireylerde gdzlenen mine hipoplazisinin BAKH ile iliskili olabilecegi
diistiniilmiistiir. Bu geng¢ grupta, diger arkeolojik popiilasyonlarla karsilastirildiginda
sadece prevalans agisindan degil, ayn1 zamanda siddeti agisindan da onemli diizeyde
diizensiz mine formasyonuna rastlanmistir. Bu diizensiz minenin klinik teshisi,

BAKH’yi gostermektedir (Ogden ve ark., 2008).

BAKH tanimlamasi1 yapilmadan Once yapilan arastirmalara bakildiginda;
ginlimiiz tanimlamasmma uyan caligmalarda goriilme sikligi, 9%2,8-25 arasinda
degismekteyken (Willmott ve ark., 2008), BAKH tanimlandiktan sonra yapilan
calismalarda, bu oran %2,8’den %44’¢ kadar farklilik gostermektedir (Dietrich ve ark.,
2003; Balmer ve ark., 2005; Calderara ve ark., 2005; Fteita ve ark., 2006; Jasulaityte ve
ark., 2007; Muratbegovic ve ark., 2007; Preusser ve ark., 2007; Cho ve ark., 2008;
Jasulaityte ve ark., 2008; Kukleva ve ark., 2008; Kusku ve ark., 2008; Lygidakis ve
ark., 2008a; Wogelius ve ark., 2008; Kemoli, 2009; Kuscu ve ark., 2009; Soviero ve
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ark., 2009; Biondi ve ark., 2011; Mahoney ve Morrison, 2011; Zawaideh ve ark., 2011;
Ahmadi ve ark., 2012; Balmer ve ark., 2012; Condo ve ark., 2012; Ghanim ve ark.,
2012; Martinez Gémez ve ark., 2012; Parikh ve ark., 2012; Garcia Margarit ve ark.,
2013). Ulkemizde yapilan calismalarda ise, bu oran %7,7-14,9 aralhiginda rapor
edilmistir (Yildirim, 2007; Kusku ve ark., 2008; Kuscu ve ark., 2009).

BAKH’nin cinsiyete gore goriilme siklig1 incelendiginde, cinsiyetler arasinda
farkliliga rastlanilmamistir (Muratbegovic ve ark., 2007; Willmott ve ark., 2008; Parikh
ve ark., 2012). BAKH’nin siddeti, bireyler arasinda farklilik gosterebilecegi gibi, ayni
bireyde, tiim daimi biiyiikk azilar1 aymi derecede etkilemeyerek de farklilik
gosterebilmektedir (Weerheijm, 2003). Daha fazla sayida daimi birinci biiyiikk az1
etkilendiginde defektler daha siddetlidir ve siddetli defektlerin gozlendigi ¢ocuklarin
%70’inde kesici disler de etkilenmistir (Jalevik ve ark., 2001a; Jasulaityte ve ark.,
2007). Sonug olarak, etkilenmis biiyiik az1 sayis1 artik¢a, etkilenmis kesici dis sayis1 da
artmaktadir (Weerheijm ve ark., 2001b; Preusser ve ark., 2007).

2.7.3.Biiyiik Az1 ve Kesici Dis Hipomineralizasyonunun Etiyolojisi

Daimi birinci biiyiik az1 ve kesici dislerde gelisimsel mine defektleri olusmasi
icin yasamin ilk yillarinda meydana gelen erken maturasyon asamasi en kritik siirectir
(Alaluusua, 2010). Maturasyonun erken asamasinda ameloblastlar c¢evresel
bozukluklara kars1 hassastir (Suga, 1989). Daimi birinci biiylik azilarin mineralizasyonu
ile ilgili histolojik ve radyografik calismalar, mineralizasyonun ilk belirtilerinin tiiberkiil
tepelerinde dogumda veya dogumdan hemen sonra basladigini gostermistir (Alaluusua,
2010). Ik yilin sonunda kuronun okluzal yarisinda mine matriks birikimi
tamamlanmistir ve maturasyon devam etmektedir. Mine maturasyonu, yaklasik 1000
giinde gerceklesmektedir (Tablo 1) (Reid ve Dean, 2006; Alaluusua, 2010). Mine yasam
boyunca tekrar bicimlenmez ve her bireyin dis minesi kuronlarmin sekillendigi
yasamlarmin ilk 8-9 yili i¢in kayittir (Ogden ve ark., 2008). Kesici dislerin ve daimi
birinci bilyiik azilarin gelisim donemlerinden dolayi, etiyoloji ile ilgili calismalar dogum

ve erken ¢ocukluk donemi arasindaki zamana odaklanmistir (Jalevik, 2010).

BAKH’ye ait spesifik bir etiyolojinin bulunabilmesi i¢in ¢ok sayida calisma
yapilmistir, ancak BAKH etiyolojisi hala a¢iklanamamustir. Kotii saglik kosullar1 veya
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ajanlart; prenatal, perinatal veya postnatal donemde etki edebilmektedir (Alaluusua,
2010). BAKH’ye yol acabilecek olas1 etiyolojik faktorlerin sistemik oldugu
diisiiniilmektedir (Weerheijm ve ark., 2001a). Ancak, Avustralya ve Yeni Zelanda
pedodontistleri arasinda yapilan bir anket ¢alismasinda, hekimlerin yarisindan fazlasinin
BAKH’ nin genetik yatkinlik nedeniyle olustugunu diisiindiikleri goriilmiistiir (Crombie
ve ark., 2008).

Tablo 1. Daimi birinci bilyiik az1 ve daimi kesici dislerin kronolojik gelisim sathalari

Sert Doku Olusumu Minenin Tamamlanmasi
Baslangic1 (Yas)
Dis Avery ve Avery ve
( ) Y (Nanci, ( ) Y (Nanci,
Chiego, Chiego,
2013c) 2013c)
2006b) 2006b)
Ust Cene Santral Kesici Erkek : 3,7
3-4 Ay 3-4 ay 4-5
Dis Kiz :33
Ust Cene Lateral Kesici Erkek : 4
10-12 Ay 10-12 ay 4-5
Dis Kiz :3,8
Ust Cene Daimi Birinci Erkek : 2,7
Dogum Dogum 4-5
Biiyiik Az1 Disi Kiz :2,6
Alt Cene Santral Kesici Erkek : 3,6
3-4 Ay 3-4 ay 4
Dis Kiz :33
Alt Cene Lateral Kesici Erkek : 4
3-4 Ay 3-4 ay 4-5
Dis Kiz :3,7
Alt Cene Daimi Birinci Erkek : 2,7
Dogum Dogum 3-4
Biiyiik Az1 Disi Kiz :2,6

Ayni olast etkiler nedeniyle, olugsa bile hassasiyet kisiden kisiye degisiklik
gosterebilir. Ailesel ¢aligmalarla daha fazla bilgiye ulasilabilecegi diistiniilmektedir

(Whatling ve Fearne, 2008).
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Anneye Ait Saghk Sorulan

Hamilelik déneminde olusabilecek sistemik sorunlarin BAKH ile iliskili
olabilecegine dair bazi kanitlar bulunmaktadir. BAKH’li ¢ocuklarin annelerinin, BAKH
goriilmeyen c¢ocuklarin annelerinden daha fazla medikal probleme sahip oldugu
gorlilmiistiir (Lygidakis ve ark., 2008b; Whatling ve Fearne, 2008). Diger yandan
perinatal problemlerin BAKH ile iliskilendirilemeyecegini belirten g¢aligmalar da

bulunmaktadir (Dietrich ve ark., 2003; Whatling ve Fearne, 2008).

Dogum Komplikasyonlari, Prematiire Dogum, Diisiik Dogum Agirhg:

Dogum sirasinda yasanan komplikasyonlar sonucunda ve prematiire veya
diisiik dogum agirligma sahip ¢ocuklarda, daha fazla BAKH goézlendigi bulunmustur
(Lygidakis ve ark., 2008b). Erken dogum, daimi dentisyonda hipoplazi ve
hipomineralizasyonu iceren mine defekt sikliginin artisi ile iligkili bulunmustur (Aine
ve ark., 2000). Mine defektleri siddetinin, gebelik siiresinin ve dogum agirligmin

azalmasi ile arttig1 bildirilmistir (Seow, 1996).

Dogum komplikasyonlar1 sonucu olusan hipoksi, aktif ameloblastlarda oksijen
eksikligine neden olabileceginden, BAKH’ye veya minede opasitelere neden olan bir
faktor olarak diisiiniilmektedir (Van Amerongen ve Kreulen, 1995; Seow, 1996; Aine
ve ark., 2000; Lygidakis ve ark., 2008b). Ayrica, maternal diyabet, prenatal ve/veya
perinatal periodda Vitamin D eksikligi ve prematiire dogum gibi ¢esitli durumlarla
iliskili olarak ortaya cikabilecek olan hipokalseminin de BAKH ile iliskili olabilecegi
diisiiniilmektedir. Kalsiyum ve ¢ok acik olmamakla birlikte fosfat diizeyinin BAKH
lezyonlarinda diistik diizeyde oldugu gdsterilmistir (Jalevik ve ark., 2001c).

Sistemik Hastalhklar ve Antibiyotik Kullanim

Genel saghigi kotii olan ¢ocuklarin gelisimsel mine defektlerine sahip olma
olasilig1 yiiksektir (Hall, 1989; Pascoe ve Seow, 1994). Bu sistemik durumlar, beslenme
bozukluklari, beyin hasar1 ve norolojik defektler, nefrotik sendrom, atopi, kursun
zehirlenmesi, yarik dudak-damak tedavisi, radyoterapi, kizamik¢ik, epidermolisis

bullosa, ¢olyak hastali§i, gastrointestinal hastaliklardir (Hall, 1989; Seow, 1991;
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Kirkham ve ark., 2000; Martinez ve ark., 2002). Yasamin ilk 3 yilinda yasanan yaygin
durumlardan olan astim, pndmoni, {ist solunum yolu enfeksiyonu, orta kulak iltihabs,
antibiyotik kullanimi, tonsilit ve tonsilektomi, cocuklukta dokiintiilii ates, sugicegi,
kizamik, kizamikgik, iiriner sistem enfeksiyonlar1 da BAKH ile iliskilendirilen olasi
nedenler arasindadir (Van Amerongen ve Kreulen, 1995; Jalevik ve Noren, 2000;
Jalevik ve ark., 2001b; Tapias-Ledesma ve ark., 2003; Muratbegovic ve ark., 2007). Tek
basina bir sistemik hastalik minede gelisimsel bir defekte neden olmazken 2 veya daha
fazla durumun bir araya gelmesinin, sinerjistik etki yaratarak defekte neden olabilecegi

de diisiiniilmektedir (Seow, 1997, Jalevik ve Norén, 2000).

Cocukluk doneminde gegirilen hastaliklarin yaygin semptomu atestir ve atesin
BAKH’ye etkisini hastaligin etkisinden ayirt etmek zordur. Ancak ratlarda ytiksek
atesin 57 saat devam ettirildigi deneysel bir ¢aligmada, mine formasyonunun yiiksek

atesten etkilendigi gosterilmistir (Tung ve ark., 2006).

Etiyolojide antibiyotik kullanimimin yeri ile ilgili ¢aligmalar da yapilmistir
fakat BAKH olusumunun hastalik veya tedavisi sirasinda antibiyotik kullanimi
nedeniyle mi oldugunu belirlemek zordur (Jalevik ve ark., 2001b). Yasamin ilk yilinda
amoksisilin kullaniminin daimi birinci biiylik azilar ve kesici dislerde florozis benzeri
defekt olusumunu arttirdig1 bilinmektedir (Hong ve ark., 2005). Defektlerin, yasamimin
ilk 4 yilinda sadece amoksisilin kullanan ¢ocuklarda daha yaygimken, amoksisilin de
iceren farkli antibiyotikler kullanan cocuklarda yaygin olmadigi da gortilmiistiir
(Whatling ve Fearne, 2008). Bunun yani sira, BAKH goriilme sikligimin yasaminin ilk 3
yilinda amoksisilin alan ve almayan cocuklar arasinda farkli olmadigini savunan
calismalarda bunmaktadir (Alaluusua, 2010). Dis gelisiminde amoksisilin etkisi hayvan
caligmalar1 ile degerlendirildiginde ise, mineralizasyonda mikroskobik diizeyde

bozulma oldugu belirtilmistir (Laisi ve ark., 2009; Kuscu ve ark., 2013).

Amoksisilinin yani1 sira, BAKH gozlenen ¢ocuklarda, gézlenmeyenlere oranla
eritromisin kullanimin da daha yogun oldugu goriilmiistiir (Laisi ve ark., 2009).
Yasaminin ilk {i¢ yilinda makrolidleri daha fazla kullanan c¢ocuklarda mine defekt
olusumu i¢in daha yiiksek risk orani belirtilmistir (Tapias-Ledesma ve ark., 2003).

Eritromisinin degerlendirildigi hayvan ¢aligmalarinda, eritromisin uzun dénem ytiksek
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doz verildiginde, histolojik olarak gec¢is ve maturasyon safthalarinda ameloblastlarda

patolojik degisiklikler gozlenmistir (Alaluusua, 2010).
Anne Siitii ve Cevresel Toksikanlar

Klinik ve laboratuar, caligmalar anne siitiinde bulunabilen ‘poliklorlanmig
dibenzo-p-dioxin’ (PCDD) varlig1 ile mine hipomineralizasyonu arasinda bir iligki
oldugunu gostermistir. PCDD ¢evre kirliligine yol acan maddeler arasinda
‘polihalojenlenmis aromatik hidrokarbonlar’ olarak bilinmektedir. PCDD’nin
yiyeceklerde bulunmasi ve yag dokusunda siirekli birikimi insanlarm buna kronik
olarak diisiik diizeyde maruz kalmasi ile sonuglanabilmektedir (Alaluusua ve ark.,

1996a; Alaluusua ve ark., 1996b).

Bu zararli maddenin serum konsantrasyonu ve daimi dislerdeki gelisimsel mine
defektleri arasinda doz-cevap iligkisi bulunmaktadir. Gelisimsel mine defektleri
prevalansi kontamine alanlarda yasayan ¢ocuklarda kontrol alanlarina gore daha yiiksek
bulunmaktadir (Jan ve Vrbi¢, 2000; Alaluusua ve ark., 2004; Jan ve ark., 2007).
Finlandiyali ¢ocuklarda yapilan bir c¢alismada, anne siitii yoluyla daha yiiksek
miktarlarda furan ve PCDD’ye maruz kalan ¢ocuklarda daha az etkilenenlere gore,
daimi birinci biiylik azilarda daha fazla mine defekti gozlenmistir (Alaluusua ve ark.,
1996a; Alaluusua ve ark., 1996b). Dislerin dioksin etkilerine karsi en hassas organlar
olduklar1 diigiiniilmektedir (Alaluusua ve Lukinmaa, 2006). Bu nedenle, anne siitii alma
stiresi ve BAKH arasinda iliski oldugunu savunan c¢alismalar bulunmaktadir (Whatling
ve Fearne, 2008; Alaluusua, 2010). Ulkemizde yapilan bir ¢ahsmada ise dioksinden
etkilenmis sehir alanlarinda yasayan c¢ocuklar ile daha az etkilenen bdlgelerde
yasayanlarda BAKH varliginin benzer siklikta oldugu goriilmistiir (Kuscu ve ark.,

2009).
Beslenme Bozuklugu

Disiik kalori, protein ve vitamin alimmdan kaynaklanan yetersiz beslenmenin,
yiksek ates ve enfeksiyoz hastaligin eslik ettigi diyarenin veya sadece hastalik
donemindeki kirginlik sonucu olusan beslenme bozuklugunun kalsiyum hemostazini ve

elektrolit dengesini bozarak mine defektine yol agabilecegi diisiiniilmektedir (Smith ve
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Miller, 1979; Rugg-Gunn ve ark., 1998). Ancak, Beentjes ve ark. (2002), ¢calismalarinda
BAKH’li grup ile kontrol grubu arasinda beslenme veya gastrointestinal problemler

agisindan bir fark bulamamiglardir.

Kesin olmamasina ragmen, yasamlarmnm ilk ii¢ yilinda genel saglig1 kotii olan,
erken dogan ve c¢evre kirliliginden etkilenmis olan ¢ocuklar, BAKH agisindan risk

altinda sayilabilmektedir (Lygidakis ve ark., 2008b).
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. Arastirma Protokolii

Bu arastirma, Ondokuz Mayis Universitesi (OMU) Dis Hekimligi Fakiiltesi
Pedodonti Anabilim Dali ve OMU Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar:
Anabilim Dali  Cocuk  Alerji-immiinoloji, Cocuk Endokrinoloji, Cocuk
Gastroenteroloji, Cocuk Hemotoloji-Onkoloji, Cocuk Nefroloji, Cocuk Noroloji ve
Cocuk Kardiyoloji béliimlerinde gerceklestirildi. OMU Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg: ve
Hastaliklar1 Anabilim Dalinda yiiriitiilmesi icin gerekli izin, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dalinin akademik kurulundan 14.09.2010 tarih ve 503 no’lu
karartyla alindi. OMU Tibbi Arastirma Etik Kurulu tarafindan 22.12.2010 tarihinde
2010/168 numaras1 ile onay alindi. Hasta ebeveynine aydinlatilmis onam formlari
onaylatildi. Tez projesi OMU Bilimsel Arastirma Projeleri kapsaminda,

PYO.DIS.1904.11.006 proje numarasi ile desteklendi.

3.2. Cahisma ve Kontrol Grubunun Olusturulmasi

Calisma grubu olarak OMU Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Anabilim Dalinda 4 yasindan 6nce sistemik hastalik tanist konulmus, 8 yas ve iizeri
cocuklar degerlendirilmeye alindi. OMU Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar:
Anabilim Dal1 ile yapilan goriismeler sonunda ¢alisma kapsaminda degerlendirilen bu

sistemik hastaliklar;

. Cocuk Alerji-immiinoloji boliimiinde; Astim, Astim+alerjik rinit

. Cocuk Endokrinoloji boliimiinde; Diyabet ve Konjenital hipotiroidizm

. Cocuk Gastroenteroloji boliimiinde; Colyak hastaligi

o Cocuk Hemotoloji-Onkoloji béliimiinde; Akut Lenfoblastik Losemi,
Hemofili A, Wilms Tiimorii, Medulloblastom, Noroblastom, Hodgkin

° Cocuk Nefroloji boliimiinde; Nefrotik Sendrom, Kronik Bobrek
Yetmezligi, Ailevi Akdeniz Atesi

o Cocuk Noroloji boliimiinde; Epilepsi, Epilepsi+Mental Retardasyon,
Serebral Palsi

o Cocuk Kardiyoloji boliimiinde; Ventrikiiler =~ Septal Defekt
hastaliklaridir.



Goniilliilerin Arastirmaya Dahil Edilme Kriterleri

1-Calisma grubu olarak 4 yasindan once belirtilen sistemik hastaliklardan
birinin teshisi konulmus, daimi birinci biiylik az1 ve daimi kesici disleri siirmiis 8 yas ve

tizeri cocuklar

2-Kontrol grubu olarak herhangi bir sistemik hastaligi bulunmayan daimi
birinci biiyiik az1 ve daimi kesici disleri stirmiis 8 yas ve iizeri ¢ocuklardir. Kontrol
grubu icin secilen ¢cocuklar , OMU Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dali’na

rutin dis kontrolleri i¢in basvuran ¢ocuklardan olugsmustur.
Goniilliilerin Arastirmaya Dahil Edilmeme Kriterleri

1-Sistemik hastaliga sahip; ancak, 4 yasindan sonra sistemik hastalik tanisi

konulmus ¢ocuklar

2-Konjenital daimi dis eksikligi sonucu daimi birinci biiyiikk az1 ve kesici

dislerin degerlendirilemedigi ¢cocuklardir.

Caligma grubuna dahil edilmek {izere degerlendirilen hastalar OMU Tip
Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali’na randevulu olarak geldikleri
giin ilgili hekimin konsiiltasyonu ile OMU Dis Hekimligi Fakiiltesi’ne yonlendirildi ve
Pedodonti Anabilim Dali’nda degerlendirmeye alndi. Ayrica, OMU Pedodonti
Anabilim Dali’na rutin kontrollerini yaptirmak amac1 ile bagvuran ¢aligma kriterlerine
uygun hastalar, calisma grubuna dahil edilmek amaci ile degerlendirildi. Hastalarin
arastirmaya dahil edilme kriterleri esas alinarak 6n degerlendirmeleri gerceklestirildi.
Dahil edilme kriterlerine uygun hastalarin agiz i¢i muayeneleri yapilarak kayitlari
alindi. On degerlendirme sonrasi uygun olmayan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Bu
calisma kapsaminda caligma grubunu olusturmak amact ile 08 Subat 2010-15 Subat
2013 tarihleri arasinda 907 sistemik hastalikli ¢cocuk on degerlendirmeye alindi. Bu

hastalardan 394 tanesi ¢aligma grubu olarak arastirmaya dahil edildi.

Calisma kapsaminda degerlendirilen ve c¢aligmaya dahil edilen sistemik

hastalikli ¢ocuklarm dagilimlar: Tablo 2’de belirtilmektedir.
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Tablo 2. Calisma grubunun olusturulmasi sirasinda degerlendirilen hastalarin béliimlere gére dagilimi

Cocuk Saghg ve N Calisma dis1 Calismaya dahil
Ondegerlendirme
Hastahklar: birakilan hasta edilen hasta
yapilan hasta sayisi
Anabilim Dah sayisi sayisi
Pediatrik Onkoloji-
226 149 77
Hematoloji
Pediatrik
45 4 41
Kardiyoloji
Pediatrik Nefroloji 85 26 59
Pediatrik
83 37 46
Endokrinoloji
Pediatrik Alerji-
182 111 71
immiinoloji
Pediatrik
B 73 38 35
Gastroenteroloji
Pediatrik Noroloji 213 148 65

Kontrol grubu olarak OMU Pedodonti Anabilim Dali’na bagvuran, herhangi bir
sistemik hastalig1 bulunmayan, ¢alisma grubundaki hastalarla ayni yas ve cinsiyette 394
cocuk degerlendirildi. Arastirma kapsaminda, 394 hasta c¢aligma grubunda, 394 hasta

kontrol grubunda olmak iizere toplam 788 hasta ¢calismaya dahil edildi.
3.3. Muayene ve Degerlendirme

Calisma kapsaminda 8 yas ve lizeri ¢cocuklarin daimi birinci biiyiikk az1 ve
daimi kesici disleri BAKH varlig1 agisindan, Weerheijm ve ark.’nin (2003), belirledigi
kriterlere gore, dental iinitte halojen reflektdr aydinlatmasi kullanilarak, ayna ve sond
yardimiyla degerlendirildi. Bu kriterler; sinirli opasitelerin varligi veya yoklugu,
erupsiyon sonrast mine yikimi, atipik restorasyonlar ve BAKH’ye bagh dis ¢ekimleridir
(Weerheijm ve ark., 2003). BAKH degerlendirilmesi, disler kurutulmadan, gerektiginde
dislerin tizerindeki artiklar presel ve pamuk peletlerle uzaklastirilarak yapildi. BAKH
tanis1 konulurken en az bir daimi birinci biiyiik az1 disinin etkilenmis olmasi1 kosulu

arandi. Sadece kesicilerin etkilenmesi halinde bu dislerdeki defektlerinin travma, ciiriik
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gibi lokal etkenler sonucu meydana gelme ihtimali nedeniyle bu hastalar BAKH olarak
degerlendirilmedi. Degerlendirilen dislerin ¢ekim nedeniyle agizda bulunmadigi
hastalarda, diger dislerde smirli opasite olup olmadig: degerlendirildi. Diger dislerde
siirli opasite varliginda hasta BAKH’den etkilenmis olarak kabul edildi (Zawaideh ve
ark., 2011). Aymrict tanmida amelogenezis imperfekta, dentinogenezis imperfekta,
hipoplazi, yaygin opasiteler, white spot lezyonlar, tetrasiklin nedeniyle olusan
renklenmeler ve florozis goz oniinde bulunduruldu. BAKH tanis1 konulan hastalarda
hastaligin siddeti, lezyonun boyutlarma ve hipomineralizasyonun derecesine veya
yayitlimina gore belirlenerek hafif ve siddetli olarak siniflandirildi. ilgili dislerin tiim
yiizeyleri incelenerek ayni dis iizerinde birden fazla defekt mevcutsa en siddetli olani
degerlendirmeye alindi. Bu kriterler dogrultusunda 11, 12, 21, 22, 31, 32, 41, 42, 16, 26,
36 ve 46 no’lu disler degerlendirilerek kayitlar1 alindi. Calisma kapsamindaki tiim

hastalarm ag1z i¢ci muayeneleri sirasinda DMFT indeksleri alindi (WHO, 1987).

Calisma kapsamindaki hastalari ebeveyninden hastanin yasadigi yer (il, ilge,
kdy), anne ve babasmin egitim durumu (egitim almamis, ilkokul mezunu, ortaokul
mezunu, lise mezunu, liniversite mezunu), aile gelirleri (asgari iicretin altinda gelire
sahip, asgari tlicretin iistiinde gelire sahip), annesinin ¢alisma durumu (galisiyor,
calisgmiyor) Ogrenilerek kayit altma alindi. Cocugun dogum agirhig: (1,5 kg’dan az
dogum agirhigi, 1,5-2,5 kg aras1 dogum agirhigi, 2,5 kg’dan fazla dogum agirligi), anne
stitli alma siiresi (hi¢ anne siitii almamis, 8 aydan az anne siitli almis, 8-12 ay arasi anne
stitli almig, 12 aydan fazla anne siitii almis), erken dogum varlig1 (zamaninda dogum, 7
aylik dogum, 8 aylik dogum), annenin yasadig1 prenatal ve perinatal komplikasyonlar
hasta degerlendirme formlarma kaydedildi. Klinik goézlemlerin tekrarlanabilirligini
Olgmek amaciyla ¢alisma grubuna katilan ¢ocuklarmm %10’u ilk incelemeden iki hafta

sonra tekrar degerlendirildi ve yiiksek derecede uyum tespit edildi (Kappa:0,98).
3.4. Istatistiksel Degerlendirme

Calismada BAKH’ye sistemik hastaliklarin etkilerinin arastirilmasinin yani
sira, bireylerin sosyodemografik ozellikleri, erken dogum, dogum agirligi, anne siitii
alma ve dis fircalama aliskanlarinin BAKH’ye etkileri incelendi. Hasta degerlendirme

formlar1 bu yonde bilgileri arastirma yonlii olarak hazirlandi. Incelenen 6zelliklerden

48



yas, DMFT istatistik bakimdan siirekli yapida veriler, digerleri ise kesikli yapidaki
veriler kapsaminda incelendi. Bu nedenle, calismada veri tipi ve drnekleme dagilimlari

incelendikten sonra uygun istatistik yontem ve analiz tiirline karar verildi.

Calismamizda istatistik analizlerde SAS 2009 istatistik paket programi
kullanildi (SAS Campus Drive, Cary, NC, 27313 USA). Temel olarak tiim verilerin
etkisi incelenen oOzellikler bakimindan frekans dagilimlar1 olusturuldu ve tanitici
istatistikleri hesaplandi. Kesikli yapidaki verilerde Ki-Kare analizi temel alindi
Istatistik 5nem kontrolleri ve gruplar arasi farklarin arastirilmasinda Odds degerlerinden
yararlanildi. Parametrik olmayan analiz tekniklerinden logistik regresyon analizi ve
olabilirlik testleri (probability) uygulandi. Sistemik hastaliklarm BAKH {izerine
etkilerinin arastirilmasi logistik regresyon analizi ile cinsiyet, hastanin yasadigi yer,
hastanin anne ve babasmin egitimi, calisma durumu ve aile geliri gibi kesikli
karakterdeki veriler Ki-kare uyum testi ile grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirildi. Ayrica
ikili karsilagtirmalar igin referans secilen alt gruplara gére Odds degerleri incelendi.
Hastaya ait 6zelliklerden erken dogum, dogum agirligi, anne siitii alma, dis fircalama
aliskanligi Khi-kare oran testi ile analiz edildi. Ayrica, bu grup ozelliklerin ikili

karsilastirmalari referans degerine gore Odds degerinden yararlanilarak yapilda.

Yaglar ve DMFT ozelliklerine iliskin gézlem degerleri igin normal dagilis
yaklasimi yapilarak standart varyans analizi yapildi. Gruplar arast c¢oklu
karsilagtirmalarda Duncan; DMFT i¢in Tukey testi uygulandi. Tiim Odds degerlerine
iliskin ikili karsilagtirmalar yapilirken, incelenen 6zellige etkisi arastirilan degiskenler
icin referans araligi temel alindi. Buna gore referans degerlerinin se¢iminde logistik
regresyon analizinde standart prosediir uygulanarak referans degerleri yontem
tarafindan tahmin edildi. Logistik regresyon analizinde kullanilan metodolojik
yaklagimlar, istatistik kabuller ve Odds degerleriyle giiven aralik tahminleri asagida
verildigi gibidir.

Logistik regresyon analizi temelde bagimli ve bagimsiz degiskenler arasinda
dogrusal bir iliski oldugu kabuliine dayanmamaktadir. Ancak, basar1 olasiliginin
basarisizlik olasiligina oranlarinin hesaplanmasinin amaglandigi ¢alismalarda Odds

degerlerinden faydalanilarak ilgilenilen olayin analizinin yapilmasinda basta tip olmak
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tizere sosyal bilimlere kadar ¢cok genis bir yelpazede kullanim alani bulmustur. Logistik

regresyon esitligi Formiil 1°deki esitlikle ifade edilir.

Formiil 1. Logistik regresyon esitligi

]=a+b1x1+---

logit[p(x)] = log[ p(x(z(

1-p(x)

En iyi regresyon esitliginin uyumuna en kiigiik kareler sapma kriterine karar
verilir ve en iyi uyuma bu degerin en kiiciik tahmin edilmesiyle karar verilir. Bu
anlamda bir¢ok analiz teknigi logistik regresyon esitliklerini maksimum olabilirlik
esasli yontemlere dayandirarak c¢ozer. Ilgilenilen olaym olasilik degeri Formiil 2

yardimu ile hesaplanir.

Formiil 2. Olasilik Degeri

exp (at+a+bixq1+-)

- 14exp (a+a+bqx1+-)

Burada p; ilgilenilen olaym basarili olma olasiligini, exp; dogal tabanl
logaritmayi, a; esitlikte y ekseni tizerindeki tahmin edilen baslangi¢ noktasi olan sabit
bir sayiy1, b; ilgilenilen olaya etkisi arastirilan bagimsiz degiskenlere iliskin logistik
regresyon katsayilarmi ifade etmektedir. Buna gore Odds degerlerinin (Odds Ratio)
tahminlenmesi, logistik regresyon esitliginden tahmin edilen olasilik degerlerine gore su

sekilde elde edilmektedir:

Bir olaym Odds degeri basit olarak: Odds=(Ilgilenilen olayin gerceklesmesi
olasiligi)/(ilgilenilen olayin gerceklesmemesi olasiligi) seklinde ifade edilebilir. Odds
ratio (OR) degerleri ise buna bagl olarak OR=(1. Grup i¢in Odds degeri)/(2. Grup icin
Odds Degeri) seklinde hesaplanmaktadir. OR nokta tahmini i¢in Giliven araliklari ise
OR%(Gliven Katsayisi)*Standart Sapma olarak tahmin edilmektedir. Ancak, bilinen
giiven araliklarinin aksine tahmin edilen giliven araliklar1 logaritmik 6lgekli oldugundan
dogal sayiya cevrilmesi gerekmektedir. Ve boylece bir OR nokta tahmini i¢in %951lik
giiven araliklari: LN(OR)£(1.96)*SE*LN(OR) seklinde hesaplanir.
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Odds degerlerinin A ve B gibi iki grubun ikili kargilastirilmasinda klasik olarak
hesaplanan katsaymin 0 degerine yaklasmasi dengenin A olaymin lehinde 1’den biiyiik
degerlerde ise B olaymnin dengeyi bozdugu yoniinde yorumlanir. Genellikle arastirilan
veya ilgilenilen olaya ait referans degeri B olay1 gibi arastirilir. Bu durumda 3 veya
daha {istli hesaplanan katsayilar yorumlanmaya deger katsayilar olarak kabul
edilmektedir. Referans degeri seciminde, genel olarak Odds degerine gore karar verilse
de, gozlenme siklig1 en yliksek olan olay da secilebilmektedir (Johnson ve Wichern,

1988a; 1988b).
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4. BULGULAR

Calisma grubunda; 188 kiz, 206 erkek olmak iizere 394 sistemik hastalik tanisi
almis ¢ocuk degerlendirildi. Kontrol grubuna; calisma grubu ile esit sayida, ayni yas ve
cinsiyetlerde eslestirilmis 394 saglikli ¢ocuk dahil edildi. Calisma grubunda
degerlendirilen ¢ocuklarm 114 tanesinde BAKH gozlendi. Kontrol grubunda BAKH

gbzlenen ¢ocuk sayis1 93 olarak saptandi.

Calisma grubunda degerlendirilen c¢ocuklarin yas ortalamasi, 10,59+0,09;
kontrol grubundaki ¢ocuklarin yas ortalamasi 10,57+0,09 olarak bulundu. Calisma ve
kontrol gruplarinin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak bir farklilik bulunmadi
(p=0,725). Calisma grubunda, BAKH gozlenen ¢ocuklarin yas ortalamasi 10.67+0,16,
BAKH gozlenmeyen ¢ocuklarin yas ortalamasi ise, 10,55+0,11 olarak saptandi. Calisma
grubunda, BAKH gozlenen ve gozlenmeyen cocuklarin yas ortalamalari arasinda
istatistiksel olarak bir farklilik bulunmadi (p=0,56). Kontrol grubunda, BAKH gozlenen
cocuklarmn yas ortalamasi 10,83+0,18, BAKH gozlenmeyen ¢ocuklarin yas ortalamasi
ise, 10,50+0,10 olarak saptandi. Kontrol grubunda, BAKH goézlenen ve gozlenmeyen
¢ocuklarm yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak bir farklilik bulunmadi (p=0,12).
Calisma grubunda, BAKH gozlenen ¢ocuklar ile kontrol grubunda BAKH gozlenen
cocuklarin yas ortalamalar1 karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel fark bulunmadi
(p= 0,533). Her iki grupta BAKH gozlenmeyen c¢ocuklarin yas ortalamalar
karsilastirildi ve aralarinda istatistiksel bir fark olmadigi goriildii (p=0,718).

4.1. Sosyodemorafik Ozellikler Analizi

Calisma ve kontrol grubundaki c¢ocuklarin sosyodemografik o6zelliklerinin,
BAKH olusumunda risk faktorii olup olmadiklar1 degerlendirildi. Caligma grubunda
ebeveyn egitiminin ¢ocukta BAKH bulunup bulunmamasima etkileri arastirildiginda;
anne egitimin Oonemli bir etkiye sahip oldugu (p<0,05); ancak, baba egitiminin bu
yonden katkisiin onemsiz oldugu (p>0,05) belirlendi. Yiiksek okul mezunu anneler
referans alindiginda, OR=0,22 degerine sahip olan ortaokul mezunu annelerin
cocuklarmda BAKH gozlenme egiliminin fazla oldugu goriildii (p=0,045) (Tablo 3).

Calisma grubunda ¢ocuklarm cinsiyetinin, yasadig: yerin, aile gelirlerinin, anne ¢aliyma



durumunun, BAKH gozlenmesinde 6nemli bir etkiye sahip olmadig1 bulundu (p>0,05)
(Tablo 4).

Tablo 3. Calisma grubu ebeveyn egitim durumu bulgulari

Calsma Grubu BAKH yok BAKH var ODD? RATIO ) p degeri
N(%) N(%) (%95 Giiven arahgy)

egitim almamis 2 (100) 0 1 (0,03-25,68) 0,564
Anne ilkokul 210 (72,4) 80 (27,6) 0,46 (0,13-1,62) 0,219
egitim ortaokul 13 (56,5) 10 (43,5) 0,22 (0,05-1,00) 0,045%
durumu lise 38 (64,4) 21 (35,6) 0,31 (0,08-1,21) 0,085

yiiksekokul 17 (85) 3(15) 1

egitim almamis 0 0

Baba ilkokul 156 (69,3) 69 (30,7) 0,75 (0,36-1,53) 0,436
egitim ortaokul 31(72) 12 (28) 0,86 (0,33-2,18) 0,754
durumu lise 57 (73) 21 (27) 0,90 (0,39-2,06) 0,812

yiiksekokul 36 (75) 12 (25) 1

*p<0,05

Tablo 4. Calisma grubu sosyodemografik bulgular

BAKH yok BAKH var ODDS RATIO L.
Calisma Grubu . . p degeri
N (%) N (%) (%95 Giiven arahigi)
kiz 127 (67,5 61 (32,5) 0,72 (0,46-1,11) 0,142
Cinsiyet
erkek 153 (74,3) 53 (25,7) 1
il 126 (68,5) 58 (31,5) 0,48 (0,22-1,07) 0,071
Yasadig _
ilce 114 (70,8) 47 (29,2) 0,54 (0,24-1,22) 0,134
yer
koy 40 (81,6) 9(18,4) 1
Anne calismayan 199 (69,3) 88 (30,7) 0,72 (0,43-1,20) 0,216
calisma
durumu caligan 81 (75,7) 26 (24,3) 1
Aile <asgari iicret 186 (70,5) 78 (29,5) 0,91 (0,57-1,45) 0,703
geliri " oariticret  94(723) 36 (27,7) 1

Kontrol grubunda, ebeveyn egitimi bakimindan babalarin ¢ocuklarda BAKH
olup olmamasinda etkili oldugu sonucuna varildi (p<0,05). Buna gore, yiiksekokul

mezunu olmak referans alindiginda, ilkokul mezunu babalarm ¢ocuklarinda (OR=0,44)
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BAKH goriilme sansmin fazla oldugu belirlendi (p=0,014) (Tablo 5). Kontrol grubunda,
cocuklarm cinsiyetinin, yasadig1 yerin, anne ¢aligma durumunun, aile gelirinin, BAKH

gbzlenmesinde 6nemli bir etkiye sahip olmadig1 bulundu (p>0,05) (Tablo 6).

Tablo 5. Kontrol grubu ebeveyn egitim durumu bulgulari

Kontrol Grubu BAKH yok BAKH var ODD? RATIO ) p degeri
N(%) N(%) (%95 Giiven arahgy)
egitim almamis 0 0
Anne ilkokul 177 (74,7) 60 (25,3) 0,78 (0,34-1,80) 0,572
egitim ortaokul 29 (78,4) 8 (21,6) 0,96 (0,32-2,91) 0,952
durumu lise 65 (79,3) 17 (20,7) 1,01 (0,39-2,62) 0,960
yiiksekokul 30 (79) 8 (21 1
egitim almamis 0 0
Baba ilkokul 109 (68,5) 50 (31,5) 0,44 (0,23-0,85) 0,014*
egitim ortaokul 35(83,3) 7 (16,7) 1,02 (0,38-2,74) 0,957
durumu lise 84 (80) 21 (20) 0,82 (0,39-1,71) 0,600
yiiksekokul 73 (83) 15 (17) 1
*p<0,05
Tablo 6. Kontrol grubu sosyodemografik bulgular
Kontrol Grubu BAKH yok BAKH var ODD? RATIO ] p degeri
N (%) N (%) (%95 Giiven arahg)
kiz 148 (78,7) 40 (21,3) 1,08 (0,80-2,04) 0,2993
Cinsiyet
erkek 153 (74,3) 53 (25,7) 1
il 182 (73,7) 65 (26,3) 1,29 (0,47-3,54) 0,617
Yasag ilge 106 (82,8) 22 (17,2) 2,22 (0,76-6,48) 0,137
yer koy 13 (68,4) 6 (31,6) 1
Anne ¢alismayan 222 (75) 74 (25) 0,72 (0,40-1,27) 0,257
calisma
durumu calisan 79 (80,6) 19 (19,4) 1
Aile <asgari {icret 173 (73,6) 62 (26,4) 0,67 (0,41-1,10) 0,114
geliri >asgari iicret 128 (80,5) 31 (19,5) 1
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4.2. Prenatal ve Perinatal Bulgularin Analizi

Calisma ve kontrol grubundaki c¢ocuklarin annelerinin hamilelik sirasinda
gecirdikleri hastaliklar, cocukta erken dogum varligi, ¢ocugun dogum agirligi ve anne

siitli alma siiresinin BAKH olusumunda risk faktorii olup olmadigi degerlendirildi.

Calisma grubunda, erken dogum hikayesi olan c¢ocuklarda 8 aylik dogan
cocuklar referans alindiginda, 7 aylik dogan cocuklarin (OR=0,08) BAKH’li olma
sanslarinin daha fazla oldugu belirlendi (p=0,022). Calisma grubunda, g¢ocuklarin
dogum agirlig1 ve anne siitii alma siiresinin BAKH gozlenmesinde onemli bir etkiye

sahip olmadigi bulundu (p>0,05) (Tablo 7).

Tablo 7. Calisma grubu perinatal bulgular

BAKH yok BAKH var ODDS RATIO ..
Calisma Grubu . . p degeri
N(%) N(%) (%95 Giiven arahigi)
yok 266 (71,1) 108 (28,9) 0,41 (0,09-1,86) 0,234
Erken
7 aylik 2(33,3) 4 (66,7) 0,08 (0,00-0,80) 0,022%*
dogum
8 aylik 12 (87,7) 2 (14,3) 1
1.5 kg dan az 3 (50) 3 (50) 0,36 (0,07-2,01) 0,250
Dogum 1.5-2,5 kg 29 (70,7) 12 (29,3) 0,96 (0,47-1,96) 0,921
agirhgr 2.5 kgdan
£ 248 (71,5) 99 (28,5) 1
fazla
hic emmemis 21 (72,4) 8(27,6) 1,18 (0,48-2,86) 0,713
Anne 8 aydan az 99 (72,8) 37 (27,2) 1,20 (0,71-2,01) 0,481
siitii 8-12 ay 60 (71,4) 24 (28,6) 1,12 (0,62-2,02) 0,696
alma 12 aydan
100 (69) 45 (31) 1
fazla

#p<0,05

Kontrol grubunda, dogum agirhigmm BAKH varliginda etkili oldugu (p<0,05)
belirlendi. Buna gore, 2,5 kg’dan fazla dogum agirliginda dogan g¢ocuklar referans kabul
edildi. Dogum agirliklar1 bakimindan 1,5-2,5 kg arasinda dogan ¢ocuklarm (OR=0,44)
risk tasidigi belirlendi. Kontrol grubunda anne siitii alma siiresinin BAKH
gbzlenmesinde onemli bir etkiye sahip olmadigi bulundu (p>0,05) (Tablo 8). Kontrol

grubunda degerlendirilen hastalarda, erken dogum bulgusu istatistiksel analiz
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yapilabilecek sayida olmadigi i¢in degerlendirilemedi. Calismaya dahil edilen

cocuklarda anneye ait prenatal komplikasyon bulgusuna rastlanmadi.

Tablo 8. Kontrol grubu perinatal bulgular

BAKH yok BAKH var ODDS RATIO p

Kontrol Grubu N(%) N(%) (%95 Giiven arahgy) degeri

1.5 kg dan az 1(100) 0 0,87(0,03-21,63) 0,591

Dogum 1.5-2.5kg 17(60,7) 11(39,3) 0,44(0,20-0,99) 0,043*
agrha z'sf:j:an 283(77,5) 82(22,5) 1

hi¢ emmemis 19(79,1) 5(20,9) 1,1(0,38-3,15) 0,846

Anne 8 aydan az 83(71) 34(29) 0,71(0,41-1,21) 0,212

:lul:ll:l 8-12 ay 62(81,6) 14(18,4) 1,29(0p,65-2,54) 0,458
12 aydan fazla  137(77,4) 40(22,6) 1

*p<0,05

4.3. Cahsma ve Kontrol Grubunda BAKH Gériilme Sikh@ Analizi

Calisma grubundaki ¢ocuklarda BAKH goriilme siklig1 %28,93 iken, kontrol
grubunda BAKH goriilme sikligi %23,60 olarak bulundu. Gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (Ki-kare degeri X?, -; =2,8895 p=0,0037) (Sekil 1).

BAKH gériilme sikhgi

100% [

0%
80%
70%
60%
50%
a0%
30%
20%
10%

0%

— CahsmaGrubu Kantrol Grubu
M BAKH yok 71,07% 76,40%

W BAKH var 28,93% 23,60%

Khi-kare degreri X2, ., =2.8895 p=0,0037

Sekil 1. Calisma ve kontrol grubu BAKH goriilme sikligi

56



4.4. Sistemik Hastaliklarin Risk Faktorii Olarak Degerlendirilmesi

Calismada 18 farkli sistemik hastalik grubu degerlendirildi. Wilms tiimori,
konjenital hipotiroid ve nefrotik sendromun BAKH agisindan risk faktorii oldugu
saptand1. Sistemik hastaliklarin BAKH gelisimine etkileri bakimindan yapilan analizde
sayisal olarak en yiiksek katkiya nefrotik sendrom hastaliginin sahip oldugu belirlenerek
bu hastalik referans alindi. Buna gore, en diisiik risk faktoriine sahip olan sistemik
hastaligin Hemofili A oldugu saptandi. Nefrotik sendromlu hastalarn Hemofili A
hastalarina gore OR=15,42 kat daha yiiksek risk tagidigi belirlendi (p=0,006). Nefrotik
sendromun ¢6lyak hastaligindan 5,14 kat daha riskli oldugu (p=0,020) saptandi. Wilms
tiimorii (OR=0,57) ve konjenital hipotiroid (OR=0,96) hastalarinin nefrotik sendrom ile
karsilastirildiginda 6nemsiz bulunsa da daha riskli olduklar1 goriildii. Ailevi Akdeniz
atesi, akut lenfoblastik 16semi, astim, astim alerjik rinit birlikteligi, diyabet, epilepsi,
epilepsi mental retardasyon birlikteligi, hodgkin, kronik bdbrek yetmezligi,
medulloblastom, noroblastom, serebral palsi ve ventrikiiler septal defekt hastalari

nefrotik sendromlu hastalara gore BAKH acisindan riskli bulunmadi (Tablo 9).

Tablo 9. Sistemik hastaliklarin BAKH gelisiminde risk faktorii olarak degerlendirilmesi

Tani BAKH yok BAKH var ODDS RATIO p degeri
N(%) N(%) (%95 Giiven arahg)
Ailevi Akdeniz Atesi 16 (69,6) 7 (30,04) 1,95 (0,48-7,99) 0,3524
Akut Lenfoblastik 21 (80,8) 5(19,2) 3,60 (0,83-15,54) 0,082
Losemi
Astim 22 (68,8) 10 (31,2) 1,88 (0,50-7,07) 0,349
Astim+Alerjik Rinit 22 (56,41) 17 (4,6) 1,10 (0,31-3,91) 0,686
Colyak hastahig 30 (85,7) 5(14,3) 5,14 (1,21-21,79) 0,0209*
Tip 1 Diyabet 21(72,4) 8 (27,6) 2,25 (0,57-8,77) 0,243
Epilepsi 25 (69,5) 11 (30,5) 1,94 (0,53-7,15) 0,316
Epilepsi+MMR 10 (62,5) 6 (37,5) 1,42 (0,32-4,32) 0,643
Hemofili A 18 (94,7) 1(53) 15,42 (1,56-152,34) 0,006%*
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Tablo 9. devam Sistemik hastaliklarin BAKH gelisiminde risk faktorii olarak degerlendirilmesi

Hodgkin 10 (66,7) 5(33,3) 1,71 (0,37-7,91) 0,496
Konjenital
9(53) 8 (47) 0,96 (0,22-4,10) 0,961
Hipotiroidizm
Kronik Bobrek
17 (74) 6 (26) 2,42 (0,57-10,18) 0,226
Yetmezligi
Medulloblastom 6 (85,7) 1(14,3) 5,14 (0,47-55,64) 0,164
Noroblastom 4 (80) 1(20) 3,42 (0,29-36,63) 0,3218
Serebral Palsi 8 (61,5) 5(38,5) 1,37 (0,28-6,53) 0,697
Ventrikiiler Septal
32 (78) 92 3,04 (0,81-11,38) 0,092
Defekt
Wilms Tiimorii 2 (40) 3 (60) 0,57 (0,07-4,64) 0,352
Nefrotik Sendrom 7 (53,9) 6 (46,1) 1
*p<0,05

4.5. Biiyiik Az1 ve Kesici Dis Hipomineralizasyonu Klinik Ozellikleri

Analizi

Arastirma kapsaminda 9456 dis degerlendirmeye alindi. Calisma grubunda
1576 daimi birinci biiylik az1 disi 3152 kesici dis olmak iizere toplam 4728 dis
degerlendirildi. Kontrol grubunda da esit sayida dis degerlendirmeye alindi. BAKH
klinik ozellikleri olarak; BAKH’den etkilenen dislerin dagilimi, etkilenen dis sayist
ortalamasi, BAKH bulgularinin dislere gore dagilimi ve etkilenme siddeti

degerlendirildi.

Calisma grubunda 197 kesici dig 219 daimi birinci biiyiik az1 disi olmak iizere
416 disin (%8,7) BAKH den etkilendigi goriildii. Kontrol grubunda ise; 164 kesici dis,
181 daimi birinci biiyilik az1 disi olmak tizere 345 disin (%7,2) BAKH’den etkilendigi
goriildi. Calisma grubunda, BAKH’den etkilenen ¢ocuklarda, etkilenen dis sayisi

ortalamasi 3,6; kontrol grubunda 3,7 olarak bulundu. Calisma grubunda etkilenen
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cocuklarda, etkilenmis daimi birinci biiyilk az1 disi sayr ortalamasi 1,8; kontrol
grubunda 1,9 olarak bulundu. Her iki grup arasinda etkilenen dis sayis1 ortalamalar1

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

BAKH bulgularmin dislere gore dagilimi degerlendirildiginde, ¢aligma ve
kontrol grubunda benzer olarak sinirli opasite en fazla kesici dislerde saptandi. Atipik
restorasyon ve erupsiyon sonrast mine yikimi en fazla daimi birinci biiyiik az1 dislerinde
gbzlendi. Her iki grupta da kesici dislerde ¢ekim gdzlenmezken, daimi birinci biiyiik az1

dislerinde dis kaybi goriildii (Sekil 2 ve 3).

Calisma ve kontrol grubunda BAKH’den etkilenmis disler siddet agisindan
degerlendirildi. Calisma grubunda BAKH go6zlenen dislerin %20,43’1 siddetli, %79,6’s1
hafif derecede etkilenirken, bu oran kontrol grubunda sirasiyla %27,4, %72,76 olarak
saptand1. Aralarindaki fark istatistiksel olarak 6nemli bulundu (p=0,0024).

Calisma grubu bulgu dagilimi

M cekim

= erupsiyon sonrasi yikim

m atipik restorasyon
m sinirl opasite

Sekil 2. Calisma grubunda BAKH bulgularinin disglere gore dagilimi
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Kontrol grubu bulgu dagilimi

22
H cekim 0

m erupsiyon sonrasi yikim 26%

m atipik restorasyon 8%
m sinirli opasite 66% 100%100%100%100%

Sekil 3. Kontrol grubunda BAKH bulgularinin dislere gore dagilimi

Calisma grubunda siddetli etkilenenlerin dislerin %88’ini, kontrol grubunda

ise %92’sini daimi birinci biiyiik az1 dislerinin olusturdugu belirlendi (Sekil 4 ve 5).

Calisma grubu siddet dagilimi

100% [~ — B B
90% |

80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%

12 | 21 | 22 131 32 41| 42 | 16 26
msiddetli 7% | 5% | 0% | 5% | 12% | 9% | 7% |37% | 29%
® hafif 93% | 95% |100% 95% | 88%  91% | 93% | 63% | 71%

Sekil 4. Calisma grubunda BAKH siddetinin diglere gore dagilimi

60



100%
90%
80%

70% |

60%

50% |~
40% |

30%
20%
10%

0%

Kontrol grubu siddet dagilimi

31

32 | 41 | 42

msiddetli

0

0 0

m hafif

100%

100%100% |100%

Sekil 5. Kontrol grubunda BAKH siddetinin dislere gore dagilimi

4.6. Cahsma ve Kontrol Grubu DMFT Bulgular:

Calisma ve kontrol gruplarindaki cocuklar DMFT ortalamalar1 agisindan
degerlendirildi. Caligma grubunun DMFT ortalamas1 (4,27+0,19), kontrol grubundan
(5,3940,17) istatistiksel olarak 6nemli 6lciide farkli bulundu (p<0,0001) (Tablo 10).

Tablo 10. Calisma ve kontrol grubu arast DMFT degerlendirilmesi

DMFT degeri
%95 Alt — iist deger p degeri
X+Sx
Calisma
394 4,27+0,19 3,87 -4,66
Grubu 0,0001*
Kontrol
394 5,39+0,17 5,04 -5,74
Grubu
*p<0,05

Calisma grubunda, BAKH gozlenen (4,24+0,35) ve gozlenmeyen (4,28+0,24)

cocuklarm DMFT ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak bir farklilik belirlenmedi

(p=0,30).
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Kontrol grubunda ise, BAKH go6zlenen c¢ocuklarin DMFT ortalamalarimin
(6,04+0,38), BAKH gozlenmeyen ¢ocuklardan (5,19+0,2) daha fazla oldugu belirlendi
(p=0,02) (Tablo 11).

Tablo 11. Calisma ve kontrol grubu BAKH varligina gére DMFT degerlendirmesi

DMFT BAKH var BAKH yok p degeri
N 93 301
Kontrol
DMFT Mx+sd 6,04+0,38 5,19+0,2
Grubu
0,02*
Min-max 0-16 0-16
N 114 280
Calisma
DMFT Mz=£sd 4,24+0,35 4,28+0,24
Grubu
0,30
Min-max 0-16 0-20
*p<0,05
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5. TARTISMA

Bu calisma kapsaminda degerlendirilen cocuklardan; sistemik hastalikli
cocuklarda, saglikli ¢ocuklardan daha fazla BAKH gozlenmistir. incelenen sistemik
hastaliklarin ~ her biri BAKH olusumu agisindan risk  faktorii  olarak
degerlendirildiklerinde ise, bu hastaliklar arasindan nefrotik sendrom, Wilms timorii ve

konjenital hipotiroid 6n plana ¢ikmaktadir.

BAKH daimi birinci biiyiik az1 ve kesici dislerde gozlenen gelisimsel mine
defektidir. Konu ile ilgili ¢aligmalar yapilmasina ragmen, BAKH etiyolojisi hala
aciklanamamistir (Weerheijm, 2004; William ve ark., 2006; Lygidakis ve ark., 2008b;
Willmott ve ark., 2008; Crombie ve ark., 2009; Alaluusua, 2010). Calismalarda
etiyolojisinde yer alan etkenlerin sistemik hastaliklar ve ¢evresel faktorler olabilecegi
belirtilmektedir (Van Amerongen ve Kreulen, 1995; Jalevik ve ark., 2001b).
BAKH’nin mineralizasyon dénemi ayni olan dislerde gozlenmesi, olusumunda minenin
olgunlasma faz1 sirasinda meydana gelen sistemik bir etkenin rol oynadigini
diisiindiirmektedir (Jalevik ve Noren, 2000; Weerheijm ve ark., 2001a; Beentjes ve ark.,
2002; Weerheijm, 2003). Ghanim ve ark. (2012), BAKH risk faktorlerini
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda, BAKH go6zlenen hastalarin %33,3’linde postnatal
problemler, %?5,2’sinde perinatal problemler, %4,6’sinda ise prenatal problemler
oldugunu ve postnatal etkenlerin BAKH olusumunda daha etkili oldugu belirtmislerdir.
Bu c¢aligmada intrauterin donemde fetiisiin bir¢ok etkenden korunuyor olmasi BAKH

gelisiminde prenatal donemin ¢ok daha az etkili olmasin sebebi olarak gosterilmektedir.

Daimi birinci biiyiik azilarin mineralizasyonu dogumdan hemen sonra basladigi
icin postnatal sistemik bir dengesizlik mine mineralizasyonunu etkileyebilmektedir
(Seow, 1996). Lygdakis ve ark. (2008b), 3518 c¢ocugu BAKH agisindan
degerlendirdikleri calismalarinda; BAKH gozlenen 360 hastanin  %387,8’inin
anamnezinde saglik sorunlar1 bulundugunu rapor etmislerdir. William ve ark. (2006),
Wilmott ve ark. (2008) ve Alaluusua (2010), BAKH konulu derlemelerinde, BAKH
etiyolojisinin tam olarak bilinmemesine ragmen, yasamin ilk 4 yilinda daha sik saglk
sorunlar1 yasayan ¢ocuklarin, BAKH acisindan risk altinda olabileceklerini

bildirmislerdir. Beentjes ve ark. (2002), BAKH gozlenen 21 ¢ocugu kontrol grubu ile



karsilagtirdiklar1 ¢aligmalarinda; BAKH gozlenen ¢ocuklarin yasamlarinin ilk 4 yilinda,
orta kulak iltihabi, zatiirre ve yiiksek atesin daha fazla yasandigini rapor etmislerdir.
Whatling ve ark. (2008), BAKH gozlenen 57 ¢cocugu kontrol grubu ile karsilastirdiklari
calismalarinda, BAKH’yi 3-4 yaslar1 arasinda sucigegi gecirme ile iligkili bulurken;
gbgiis enfeksiyonlari, kulak enfeksiyonlari, kalp hastaliklari, bobrek hastaliklari, astim
diyabet, epilepsi ve alerjilerle iliskili bulmadiklarini belirtmislerdir. Ahmadi ve ark.
(2012), Iranli ¢cocuklarda BAKH prevalans: ve etiyolojisini incelemek amaciyla 433
cocugu degerlendirdikleri caligmalarinda; BAKH gozlenen ¢ocuklarin yasamlarinin ilk
3 yilinda, sugicegi, astim, bobrek hastaliklar1 ve alerjik reaksiyonlarin daha fazla
yasanmis oldugunu rapor etmislerdir. Ghanim ve ark. (2012), BAKH risk faktorlerini
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda; zatiirre, tonsilit, gdgiis enfeksiyonlari, agiklanamayan
yiksek ates, goglis enfeksiyonu ve yiliksek atesle birlikte seyreden kulak
enfeksiyonlarmin BAKH igin risk faktorii oldugunu; ancak, kronik enfeksiyonlar ve
BAKH arasinda bir iligki bulunmadigini rapor etmislerdir. Muratbegovic ve ark. (2007),
Bosna Hersek’te yasayan 560 cocugu degerlendirdikleri c¢alismalarinda, tonsilit ve
yiiksek atesle seyreden hastaliklarin BAKH go6zlenen ¢ocuklarda daha sik yasandigmni
belirtmislerdir. Kuscu ve ark. (2008), Tiirkiye’de 147 ¢ocugu degerlendirdikleri
calismalarinda, BAKH go6zlenen ¢ocuklarin daha fazla solunum yolu enfeksiyonlar1 ve

uriner sistem enfeksiyonlar1 gecirdigini bildirmislerdir.

Giliniimiize kadar BAKH etiyolojisinin degerlendirildigi bu ¢aligmalarda
veriler, bireysel hafizaya dayali anketlerle veya kisisel goriismelerle elde edilmistir.
Nedensel iligkilerin, ailelere c¢ocuklarinin ilk ii¢ yilinda yasadigi problemlerin
anlattirlmas1  seklinde  yapilan calismalarla  kesin  olarak  belirlenemedigi
diisiiniilmektedir (Jalevik ve ark., 2001b; Weerheijm ve ark., 2001a; Beentjes ve ark.,
2002; Fearne ve ark., 2004; William ve ark., 2006). Ayrica, hastaya ait veriler bu yolla
toplandiginda, bilgilerin gegmise doniik olmasi nedeniyle, veriler 0-4 yas arasi donemi
tam olarak yansitamayabilmektedir. Giivenilirligin erken c¢ocukluk donemindeki
bilgilerin medikal kayitlardan saglanmasi ile arttirilabilecegi belirtilmistir (Alaluusua,

2010; Ahmadi ve ark., 2012).

BAKH etiyolojisinin agik olmamasmin bir baska nedeni ise cocuklarin

dogumlarindan mineralizasyon tamamlanana kadar gecen siirede bir¢ok faktérden
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etkilenmis olabilmeleridir. Konu ile ilgili 4 yasindan 6nce kesin tani almis hastalarin
degerlendirildigi calismalar mevcut olmamasindan dolayi, sistemik hastaliklarin BAKH
izerine etkisini net sekilde ortaya koyan veriler bulunmamaktadir (Jasulaityte ve ark.,
2008). Dolayistyla, sistemik faktorlerin  degerlendirildigi ¢aligmalara ihtiyag
duyulmaktadir. Bu nedenle, arasgtrmamizda kesin tani almis sistemik hastalikli
¢ocuklar, kontrollerini stirdiiren hekimleri tarafindan yonlendirilerek degerlendirilmistir.
Veriler toplanirken hasta ailelerinin hatirladiklart bilgiler degil tibbi kayitlar esas
almmigtir. Bunun sonucunda, sistemik hastaliga sahip ¢ocuklardan olusan ¢aligma grubu
ile saglikli ¢ocuklardan olusan kontrol grubu arasinda BAKH goriilme sikligi
karsilagtirilmis ve BAKH etiyolojisini degerlendiren ¢alismalara benzer sekilde sistemik

hastalikli gocuklarda BAKH nin daha fazla gézlendigi bulunmustur.

Sistemik hastaliklar ayr1 ayr1 degerlendirildiklerinde Wilms tiimorii
calismamizda BAKH olusumu agisindan en riskli grup olarak saptanmigtir. Marec-
Berard ve ark. (2005), 27 Wilms tiimorii hastasina uygulanan kemoterapinin dental
dokulara uzun donem etkisini dental ve radyografik olarak degerlendirdikleri
caligmalarinda; ortalama tani yaslar1 3,6 yil olan hastalarin, %7’sinde mikrodonti,
%18’inde hipodonti, %22’sinde mine hipoplazisi, %44 tinde ise kisa kok gelisimi rapor
etmisler ve bu anomalilerin kemoterapi tedavisinin komplikasyonu olabilecegini
belirtmislerdir. Hutton ve ark. (2010), solid tiimdr ve lenfoma tedavisinden sonra agiz
saghigmi degerlendirmek amaci ile %24,2’si Wilms tiimorii, %8,3’{i rabdomiyosarkom,
%11,7°si Hodgkin lenfoma, %8,3’ii non-Hodgkin lenfoma, %17,5’i noroblastom,
%30’u diger solid tiimdrlerden olusan 120 kanser hastasini degerlendirmislerdir.
Arastirmacilar hastalarin %62,5’inde mine opasiteleri oldugunu ve bu opasitelerin
%15°n1 smirh opasitelerin olusturdugunu rapor etmislerdir. Avsar ve ark. (2007), 18
tanesi Wilms tiimorii tanis1 almis 96 kanser tedavisi gérmiis ¢ocugu, ayni yas grubunda
saglikli kontrol grubuyla karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, ¢alisma grubunun %69,8’inde
kontrol grubunun ise %19,8’inde mine defekti oldugunu rapor etmislerdir. Bu
calismalardan farkli olarak, Cubuk¢u ve ark. (2012), caligmalarinda 8 tanesi Wilms
tiimori olmak iizere 10 yasindan dnce tan1 almis 37 solid tiimdr ve lenfoma hastasinda
dental gelisim bozukluklarin1 degerlendirmislerdir. Arastirmacilar bu hastalarin
%16,2’sinde dis agenezi, %86,4’linde kok gelisim bozuklugu, %13,5’inde mikrodonti

oldugunu belirtmisler; ancak, herhangi bir mineralizasyon bozuklugu rapor
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etmemislerdir. Oguz ve ark. (2004) kemoterapinin dental yapilara uzun donem etkilerini
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda 36 non-Hodgkin lenfoma hastasmi saglikli kontrol
grubu ile karsilastirmiglar, iki grup arasinda mine renk degisiklikleri acisindan fark
bulunurken, mine defekti sikligi agisindan Onemli bir fark bulunmadigini rapor
etmislerdir. Kaste ve ark. (1998), 52 noroblastom tanis1 almis hastay1 degerlendirdikleri
caligmalarinda, hastalarm %17’sinde mine hipoplazisi gozlemlediklerini rapor
etmislerdir. Kanser tedavisinin dis gelisimine etkisini degerlendiren caligmalar,
kemoterapinin mine olusumu sirasinda ameloblastlarin fonksiyonlari etkileyerek mine
defektleri gelisimine neden olabilecegini belirtmektedir (Vahlsing ve ark., 1977,
Néisman ve Hammarstrom, 1996). Bu calismada Wilms tiimorii tanisi almis hasta
sayisinin sinirli olmasi nedeniyle, bu hastalara uygulanan tedavinin BAKH iizerine

etkisi degerlendirilememistir.

Calismamizda Wilms tiimoriiniin yani sira, kemoterapi ve radyoterapi tedavisi
gormiis olan medulloblastom, Hodgkin, noroblastom ve akut lenfoblastik 16semi
hastalar1 da BAKH gelisimi riski acisindan degerlendirilmis; ancak, yalnizca Wilms
tiimorii risk grubu olarak 6ne ¢ikmustir. Bu durum Wilms tiimorii hastalarinda BAKH
gelisiminde, tedaviden ¢ok  hastaligmm  Ozelliklerinin  etkili  olabilecegini
diisindiirmektedir. Otthman ve ark. (2002), 49 Wilms tiimorii hastasini
degerlendirdikleri ¢aligmalarmda; bu hastalarm %27’sinde osteopeni gozlemlediklerini
rapor etmislerdir. Arastirmacilar bu sonucun tedavi ile iligkili olmadigini, renal tubuler
defekt sonucu meydana gelmis olabilecegini belirtmislerdir. Sistemik durumlar
sonucunda olusan mineral bozukluklarin dental dokularda da mineralizasyonu
etkileyebilecegi bilinmektedir (Seow ve ark., 1984; Seow ve ark., 1987; Weir ve
Tudehope, 1989; Jalevik ve ark., 2001c; Fagrell ve ark., 2010). Arastrmamizda BAKH
olusumu acgisindan en riskli grup olan Wilms timoriniin, kemik mineral
yogunlugundaki azalma ile karakterize osteopeni ile iligkili bulunmasi, hastaligin dental
dokularin olusumu sirasmda meydana gelmesi sonucunda minede mineralizasyon

bozukluklarma yol agarak BAKH gelisiminde de etkili olabilecegi hipotezi kurulabilir.

Arastrmamizda BAKH gelisimi agisindan risk grubu olarak ikinci sirada
konjenital hipotiroid hastalar1 gelmektedir. Noren ve Alm (1983), konjenital hipotiroidli

hastalarin siit disi minelerini polarize 151k mikroskobu ve mikroradyografla
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degerlendirmislerdir. Arastirmacilar hem prenatal hem de postnatal minede artmig
gbdzenek hacmi sonucu bozulmalar oldugunu belirtmisler ve tiroid hormonlariin mine
matilirasyonunu  etkileyebilecegini  bildirmiglerdir. Hinrichs (1966), konjenital
hipotiroidli bir ¢ocukta siit kanin ve molar dislerin labial ylizeyinde mine hipoplazisi
gbozlemledigini rapor etmistir. Tiroid hormonlar1 iskeletsel gelisim ve kemik
matiirasyonunda gerekli hormonlardir. Cocuklarda hipotiroid biliylime geriligi ve
gecikmis iskeletsel gelisim ile sonuclanmaktadir (Garn ve ark., 1965; Harvey ve ark.,
2002; Williams, 2009). Konjenital hipotiroidli hastalarda siit ve daimi dislerde siirme
gecikmeleri gozlenebilmektedir (Ayna ve ark., 2008). Hipotiroidli bebeklerde yapilan
caligmalar kemik matiirasyonunda gecikme oldugunu gdstermistir (Paesano ve ark.,
1998; Savino ve ark., 2011). Konjenital hipotiroidin kemik gelisimine etkisinin yani
sira, Schwarz ve ark. (2012), tiroid bozuklugu olan 9012 hastayr degerlendirdikleri
caligmalar1 sonucunda, TSH ile fosfat diizeyinin, T3 ile de kalsiyum diizeyinin 6nemli
derecede iliskili oldugunu gostermislerdir. Tiim bu calismalarin 1s18inda, konjenital
hipotiroidizmin kemik gelisimine ve viicuttaki kalsiyum dengesine etkileri sebebiyle,

dis gelisimi sirasinda BAKH olusumuna da neden olabilecegini diistinmekteyiz.

Calismamizda BAKH olusumu agisindan bir diger risk grubunun nefrotik
sendrom hastalar1 oldugu saptanmistir. Nefrotik sendromlu hastalarda, hipokalsemi,
kalsiyumun azalmig intestinal absorbsiyonu, parathormona uygun olmayan kalsiyum
cevabl ve osteomalazi ve /veya hiperparatiroidizm gosterilmis olgulardir (Eddy ve
Symons, 2003; Chesney, 2004; Salcedo ve ark., 2008). Ayrica nefrotik sendrom
tedavisinde kortikosteroid kullanimi  6nemli bir yere sahiptir (Filler, 2003).
Kortikosteroidlerin kemik ve mineral metabolizmas1 ilizerindeki olumsuz etkileri de
bilinmektedir. Kortikosteroidler, osteoblast sayis1 ve aktivitesini azaltmaktadir. Tip 1
kollajen, insiilin benzeri biiyliime faktorii-1, osteokalsin, kemik morfogenetik proteinleri,
diger kemik matriks proteinler ve transforming growth factor-beta diizeylerini diistirerek
kemik olusumunu inhibe etmektedir. Osteoblastlarin apoptozunu indiikleyerek kemigin
omriinii  kisaltmaktadir. Bagirsaklardan kalsiyum emilimini azaltip, bdbreklerden
kalsiyum ekskresyonunu (negatif kalsiyum dengesi) arttirmakta ve hastalarda persistan
hiperparathormon gelisimine katkida bulunmaktadir. Tim bunlarm sonucunda
kortikosteroidler kemik tiretimini inhibe etmektedir (Saland, 2004; Stein ve ark., 2007;
Faienza ve ark., 2009; Malluche ve ark., 2009; Wesseling-Perry ve Bacchetta, 2011).
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Arastirmamizda nefrotik sendrom grubunun BAKH agisindan riskli bulunmasinin, hem
hastaligin kendi 6zellikleri nedeniyle hem de tedavisinde kullanilan kortikosteroidlerin

kemik gelisimine etkileri sonucunda ortaya ¢ikmis olabilecegini diisiinmekteyiz.

Calismamiz kapsaminda incelenen sistemik hastaliklardan BAKH olusumu
acisindan O6n plana ¢ikan nefrotik sendrom, Wilms tiimorii ve konjenital hipotiroid
hastaliklarinin kemik mineral yapismna ve kalsiyum metabolizmasi iizerine etkileri
oldugu diisiiniilmektedir. Hipomineralize dislerde ameloblastlar tiim mine matriksini
olusturabilmelerine karsin, matriksteki kalsiyum fosfat birikimi hasar gormiistiir. Bu
nedenle, kalsiyum-fosfat eksikliginin dislerde hipomineralizasyona neden olabilecegi
belirtilmektedir (Johnsen ve ark., 1984; Seow, 1997). Kalsiyum-fosfat, diisiik dogum
agirhigi, erken dogumlar, renal bozukluklar, gastrointestinal bozukluklar, yiiksek ates ve
beslenme bozuklugu sonucu yetersiz alinabilmektedir (Pindborg, 1982; Weir ve
Tudehope, 1989). Jalevik ve ark. (2001c), hipomineralize daimi birinci biiylik azilari
inceledikleri ¢aligmalarinda, hipomineralize lezyonlarda kalsiyum diizeyinin ¢ok diisiik
oldugunu gostermislerdir. Bu da ameloblastlarda bozulmus kalsiyum metabolizmasinin
BAKH’ye neden olabilecegini diisiindiirmektedir (Baroni ve Marchionni, 2011).
Namiki ve ark. (1990), dis sert doku gelisiminde hipokalseminin etkisini arastirdiklari
caligmalarinda; fareler kalsiyumdan eksik diyet ile beslenmis ve kalsiyum eksikligi 10
haftadan daha uzun siirdiigiinde, sekretuar mine indiiklenerek hipoplastik cevaplar
ortaya ¢iktig1 rapor edilmistir. Yamaguti ve ark. (2005), hipokalsemi ve mine
hipoplazisi arasindaki iliskiyi degerlendirdikleri c¢aligmalarinda; tiroparatiroidektomi
uyguladiklar1 farelerin 14, 30 ve 57 gin sonra kesici dis gelisimlerini
degerlendirmislerdir. 14 gilin sonrasinda hipokalsemik fareler kontrol grubu ile benzer
ozellikler gosterdigi, 30 ve 57 giin sonra degerlendirilen farelerde mine defektleri
gbzlendigi rapor edilmistir. Nanci ve ark. (2000), kronik hipokalseminin mine
formasyonuna etkisini inceledikleri c¢alismalarinda; hipokalsemik diyetin kesici dis
mine gelisiminde hiicresel ve hiicre disi durumlarda sapmalara neden oldugunu
bildirmiglerdir. Bu caligmalardan farkli olarak Ranggard ve Noren (1994), 3 hafta
stiresince  kalsiyumdan eksik diyetle besledikleri fareleri kontrol grubu ile
karsilastirdiklar1 calismalarinda; gruplar arasinda mine gelisimi agisindan fark

gozlemlemediklerini belirtmiglerdir.
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Arastirmamizda yapilan istatistiksel analizler sonucu, sayica ¢oklugu nedeniyle
nefrotik sendrom grubu referans olarak kabul edildiginde, en az risk olusturan
hastaliklarin hemofili A ve ¢dlyak hastaligi oldugu bulunmustur. Calismamizla benzer
olarak; Sonbol ve ark. (2001), 38 hemofili hastasin1 saglikli kontrol grubu ile
karsilastirdiklar1 calismalarinda; hemofili ve kontrol grubu arasinda gelisimsel mine
defektleri agisindan bir fark olmadigini belirtmislerdir. Buna karsin ¢6lyak hastaliginin
mine lizerine etkilerini arastiran ¢alismalarda, bu hastalarda daha ¢ok daimi dislerde
olmak tizere mine defektlerinin siklikla gozlendigi ve 7 yasindan oOnce ¢olyak
semptomlarmin goriildiigii hastalarda mine defektlerinin daha fazla saptandigi rapor
edilmistir. Literatiirler gozden gegirildiginde bu defektlerin olusum mekanizmasinin tam
ispatlanamadig1r goriilmektedir fakat immiin hasarin baslica sebep olabilecegi
diistiniilmektedir (Rasmusson ve Eriksson, 2001; Farmakis ve ark., 2005; Avsar ve
Kalayci, 2008; Pastore ve ark., 2008). Priovolou ve ark. (2004), ¢olyak hastalarinda
mine defekti ve dis ¢iiriigli goriilme sikligini arastirdiklar1 ¢caligmalarinda, ¢olyak hastasi
cocuklarda %383,3, saglikli cocuklarda ise %50 oraninda mine defekti gézlemlediklerini
rapor etmislerdir. Wierink ve ark. (2007), 53 ¢olyak hastasim1 28 saglikli ¢ocukla
karsilagtirdiklar1 caligmalarinda, ¢olyak hastalarmin %55’inde, saglikli ¢ocuklarm ise
%18’inde mine defektleri gozlendigini belirtmislerdir. Avsar ve ark. (2008), ¢olyak
hastas1 ¢ocuklarda dis ¢iiriigli ve mine defektlerini degerlendirdikleri ¢alismalarinda, 64
colyak hastasi ¢ocugun %42,2’sinde, ayni sayidaki saglikli kontrol grubunun ise
%9,4’tinde mine defekti bulundugunu rapor etmislerdir. Cheng ve ark. (2010), ¢lyak
hastaligi ile mine defektlerinin iligkisini degerlendirdikleri ¢alismalarinda, ¢olyak
hastalarinin = %51’inde, saglikli kontrol grubunun ise %30’unda mine defektti
bulundugunu  belirtmiglerdir. ~ Colyagin  mine  defektleri iizerine etkisinin
degerlendirildigi bu calismalarda defektlerin degerlendirilmesinde Aine ve ark. (1985),
tarafindan hazirlanan mine defekt indeksi kullanilmistir. Bu indeks mine defektlerini
renk degisikligi, porozite, sekil degisimine gore 0-4 arasinda sinifladirmakta ve yaygin
ya da smirh opasitelerin ayirimi yapilmamaktadir (Aine, 1985). Bu nedenle, bu
calismalarda gozlenen mine defektlerinin  ¢alismamizda BAKH agisindan

degerlendirmesi ve ¢alisma sonuglarinin karsilastirmasi yapilamamaktadir.

Ayrica ¢olyak hastaliginda tanmnm erken konulup tedavisinin bir an once

baslanmasi olusabilecek komplikasyonlarin 6nlenmesi acisindan 6nemlidir (Green ve
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Jabri, 2003; Tursi ve ark., 2003). Colyak hastaliginin erken teshisinin, mine defekt
prevalansini diisiirdiigii de belirtilmistir (Aguirre ve ark., 1997). Arastirmamizda BAKH
olusumunda bu hasta grubunun riskli olarak bulunmamasi, arastirma kapsaminda
degerlendirdigimiz hastalarin 4 yasindan dnce tani almig ve uygun diyet ile gelisimini
devam ettirmis olmalar1 nedeniyle dis gelisimlerinin etkilenmemis olabilecegini de

diistindiirmektedir.

Mine gelisim bozukluklari, kronik bdbrek yetmezligi, astim ve serebral palsi
hastalarinin incelendigi arastirmalarda da degerlendirilmistir. Nunn ve ark. (2000) , 11’1
kronik bobrek yetmezligi olan 38 bobrek hastasini degerlendirdikleri ¢aligmalarinda; bu
hastalarda saglikli ¢ocuklarla karsilastirildiginda daha fazla mine defekti gozlendigini
rapor etmislerdir. Mine defekti gozlenen hastalar defekt tiiri acisindan
degerlendirildiginde ise, %83 oraninda yaygin opasitelerin gozlendigi belirtilmistir. Al
Novaiser ve ark. (2003), 4-13,6 yas aras1 70 kronik bobrek yetmezligi hastasimni
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda; calisma grubunun %57’sinde, kontrol grubunun ise
%33’iinde mine defekti gozlemlediklerini rapor etmislerdir. Ancak, arastirmacilar
caligmalarinda gbézlenen mine defekt tiirii hakkinda bilgi vermemislerdir. Guergolette ve
ark. (2009), astim hastas1 ¢cocuk ve addlesanlarda gelisimsel mine defekti goriilme
sikligmi inceledikleri ¢aliymalarinda 68 astim hastasini ayni sayida saglikli kontrol
grubu ile karsilastrmislar, astim hastalarinin %89,7’sinde, kontrol grubunun ise
%38,2’sinde mine defektleri gozlemlediklerini rapor etmislerdir. Arastirmacilar sadece
siirli opasite gézlenme oraninin ¢alisma ve kontrol grubunda esit oldugunu, hem smirh
hem de yaygin opasitelerin beraber gézlendigi bireylerin oraninim ise ¢aligma grubunda
daha fazla oldugunu belirtmislerdir. Wogelius ve ark. (2010), astim ilaglarmin daimi
birinci bliylik az1 dislerinde smirli opasite goriilme sikligina etkisini inceledikleri
caligmalarinda; inhale B2 agonistler ve inhale kortikosteroid kullanan hastalarin
%31,9’unda, ila¢ kullanmayan astim hastalarinin ise %36,4’tinde smirli opasiteler

gbzlemlediklerini belirtmisler ve aralarinda bir fark bulunmadigmi rapor etmislerdir.

Bhat ve ark. (1992), serebral palsi hastalarinda mine defekti goriilme sikligim
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda; 123 serebral palsi hastasmin %]15’inde atrizyona
bagl dis yapisinda kayip, %32’sinde horizontal mine oluklar, %13’iinde mine

opasitesi, %7’sinde mine pitleri, %33’iinde ise normal mine gozlemlediklerini rapor
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etmislerdir. Ancak arastirmacilar gozlemledikleri mine opasitelerinin tiirii hakkinda
bilgi vermemislerdir. Bu ¢aligmalar sonunda bu hastalik gruplarinda genel olarak yaygin
opasitelerin gozlendigi veya gozlenen mine defektleri icin ayrintili bilgi verilmedigi
goriilmektedir. Arastirmamizda kronik bobrek yetmezligi, astim ve serebral palsi
BAKH gelisimi agisindan degerlendirildiginde ise, BAKH olusumunda risk faktorii

olarak one ¢ikmadiklar1 goriilmektedir.

Calismamizda sistemik hastaliklarm etiyolojideki yerini degerlendirmek amact
ile mineralizasyonun devam ettigi goz oniinde bulundurularak, 4 yasindan 6nce sistemik
hastalik tanis1 almis ¢ocuklar degerlendirilmeye almmustir. Hipomineralizasyon
etiyolojisinin degerlendirildigi ¢alismalarin birgogunda Schour ve Massler’in (1940),
diizenledikleri dis gelisim tablosu esas almarak yasamin ilk ti¢ yili degerlendirilmistir.
Ancak Nielsen ve Ravn (1976), ¢ocuklarda dis gelisim basamaklarini radyografik olarak
degerlendirdikleri caligmalarinda kuron olusumunun tamamlandigi yas araligmin
Schour ve Massler’m (1940), belirttiginden ¢ok daha genis oldugunu bildirmislerdir.
Ayrica, Avery ve Chiego (2006b) ve Nanci (2013c), kesici dislerde ve daimi birinci
biiyiik az1 dislerinde minenin tamamlanmasinin 4 yasina kadar devam ettigini
belirtmislerdir. Beentjez ve ark. (2002), hipomineralizasyon etiyolojisini

degerlendirdikleri aragtirmalarinda, medikal anamnezi 4 yasina kadar almislardir.

Aragtirmamiza, BAKH degerlendirmesi i¢in en uygun yas olan 8 ve 8 yasin
uistiindeki hastalar dahil edilmistir. BAKH teshisinin dogru yapilabilmesi i¢in en uygun
yasin 8 oldugu bildirilmistir (Jalevik ve ark., 2001a; Jalevik ve ark., 2001b; Tapias-
Ledesma ve ark., 2003; Weerheijm ve ark., 2003; Ogden ve ark., 2008). Bu yas, 4 adet
daimi birinci biiylik azinin ve 8 adet daimi kesici disin tiimii slirmiis olmas1 nedeniyle,
tim dislerin degerlendirilebilmesi i¢in en uygun zamandir (Schour ve Massler, 1940;
Weerheijm ve ark., 2003; Martinez Gomez ve ark., 2012). Zawaideh ve ark. (2011),
Urdiin’de 3241 cocugu BAKH sikhig1 agisindan degerlendirdikleri ¢alismalarinda 7-9
yas arasi ¢gocuklar1 ¢alismalarma dahil etmisler; ancak, 7 yasindaki hastalarda tiim kesici
disler siirmedigi icin arastrma kapsamindaki hastalarin tiim kesici dislerinin

degerlendirilemeyecegini vurgulamislardir
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1987°de ilk olarak Koch ve ark.nin (1987), idiopatik mine defektlerini
tanimladiklar1 ¢alismalarindan sonra; 2003°te belirlenen EAPD’nin kriterlerine kadar
mine defektlerinin tamimlanmasinda farkli arastirmacilar ¢ok c¢esitli  kriterler
kullanmiglardir. Diinya Dis Hekimligi Federasyonu (FDI) tarafindan 1992’de
onerilmis olan modifiye DDE indeksi, en ¢ok kullanilan indekstir (FDI, 1992; Jalevik
ve ark., 2001a; Weerheijm ve ark., 2001b; Jalevik, 2010). Ancak modifiye DDE indeksi
kullanirmmin ¢ok zaman almasi ve bu indekste erupsiyon sonrasi mine yikiminin
hipoplaziden acik bir sekilde aymrt edilememesi nedeniyle, BAKH c¢aligmalar1 ic¢in
uygun olmadigi kanisina varilmistir. 2003’te Atina’da yapilan EAPD kongresinde
BAKH’nin epidemiyolojik c¢aligmalarinda kullanilmasi i¢in tamimlama kriterleri
belirlenmistir (Weerheijm ve ark., 2001a). Ge¢mis ¢calismalarda BAKH tanimlamasinda
farkli  kriterler  kullanilmasi, caligmalar arasinda prevalans ve siddet
degerlendirilmesinde farkli sonuglar gézlenmesine sebep olmustur (Jalevik, 2010). Bu
nedenle, c¢alismamizda BAKH tanimlamasmin ilk olarak yapildigt EAPD 2003

kongresinde belirlenen kriterler esas alinarak BAKH teshisi konmustur.

2003 EAPD kongresinde BAKH degerlendirmesinin, disler kurutulmadan, asir1
plak pamuk peletlerle uzaklastirilarak yapilmasi Onerilmistir (Jan ve Vrbi¢, 2000;
Jalevik ve ark., 2001a; Jalevik ve ark., 2001b; Leppaniemi ve ark., 2001; Weerheijm ve
ark., 2003). Ancak bunun aksinin uygulandigi ¢alismalar da bulunmaktadir (Suckling ve
ark., 1987; Weerheijm ve ark., 2001b). Disler kurutuldugunda, mine prizmalarinin
cevresindeki su havayla yer degismekte ve mine saydamlig1 degismektedir (Brodbelt ve
ark., 1981). Bunun sonucunda, ortaya ¢ikan kiiciik defektler ve beyaz nokta lezyonlari
BAKH teshisinde karisikliga neden olarak siipheli sonuglar elde edilebilmektedir
(Suckling ve ark., 1976; Jan ve Vrbi¢, 2000; Jalevik ve ark., 2001a; Jalevik ve ark.,
2001b). Bu nedenle ¢alismamizda disler kurutulmadan, asir1 miktarda plak pamuk

peletlerle uzaklastirilarak degerlendirme yapilmistir.

BAKH goriilme sikliginin degerlendirildigi ¢aligmalarda, goériilme sikligmin
%2,8-44 arasmda degistigi gozlenmektedir. Avrupa iilkelerinde BAKH goriilme siklig1
%3,58-40 arasinda rapor edilirken, bu deger Asya iilkelerinde 9%9,2-21,5, Giiney
Amerika tlkelerinde %6,56-40,2, Afrika llkelerinde %2,9-13,73 arasinda
degismektedir (Dietrich ve ark., 2003; Balmer ve ark., 2005; Calderara ve ark., 2005;
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Fteita ve ark., 2006; Jasulaityte ve ark., 2007; Muratbegovic ve ark., 2007; Preusser ve
ark., 2007; Cho ve ark., 2008; Jasulaityte ve ark., 2008; Kukleva ve ark., 2008; Kusku
ve ark., 2008; Lygidakis ve ark., 2008a; Wogelius ve ark., 2008; Kemoli, 2009; Kuscu
ve ark., 2009; Soviero ve ark., 2009; Biondi ve ark., 2011; Mahoney ve Morrison, 2011;
Zawaideh ve ark., 2011; Ahmadi ve ark., 2012; Balmer ve ark., 2012; Condo ve ark.,
2012; Ghanim ve ark., 2012; Martinez Gémez ve ark., 2012; Parikh ve ark., 2012;
Garcia-Margarit ve ark., 2013). Mahoney ve Morrison (2011), Yeni Zelanda’da yasayan
7-10 yas arast 235 cocugu degerlendirdikleri ¢aligmalarinda BAKH goriilme sikligimni
etnik farkliliklar agisindan degerlendirmistir. Arastirmacilar BAKH gozlenen ¢ocuklarin
%28,1’inin Asyali, %17,7’sinin Avrupali, %16’simmin Maori, %12,5’inin pasifik kdkenli
oldugunu belirtmisler ve bu gruplar arasinda BAKH goriilme siklig1 agisindan bir fark

olmadigini rapor etmislerdir.

Ulkemizde BAKH gériilme sikliginin degerlendirildigi smirli sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Yildirirm (2007), toplam 4018 ¢ocugu degerlendirdigi tez ¢alismasinda,
308 ¢ocukta (%7,7) siddeti farkli derecelerde BAKH gozlemledigini belirtmistir. Kuscu
ve ark. (2008), Istanbul’da 7-9 yas aras1 147 ¢ocugu degerlendirdikleri ¢alismalarinda
BAKH goriilme sikligmi %14,9 olarak bildirmiglerdir.  Kuscu ve ark. (2009),
Kocaeli’nin Tavsancil ilgesi ve Canakkale Bozcaada’da yaptiklar1 bir baska
calismalarinda ise, BAKH prevalansini sirastyla %9,2 ve %9,1 olarak belirtmislerdir.
Arastirmamizda BAKH goriilme sikligi, calisma ve kontrol grubunda sirasiyla %28,93
ve %23,60 olarak bulunmustur. Diinyada BAKH goriilme sikliginin degerlendirildigi
son donemdeki caligmalara bakildiginda arastrmamiza yakin degerlerin de bulundugu
goriilmektedir. Garcia-Margarit ve ark. (2013), Ispanyada 840 cocugu degerlendirdikleri
calismalarinda BAKH prevalansin1 %21,8 olarak bulmuslardir. Ghanim ve ark. (2011),
Irak’ta 823 ¢ocugu degerlendirdikleri caligmalarinda BAKH prevalansini, %21,5 olarak

rapor etmislerdir.

Glniimiize kadar BAKH goriilme sikligmi degerlendiren caligmalarin
sonuclari, genis bir dagilim ortaya koymaktadir. Bu durumun kaynaklar1 yontem
farkliliklar1  ve iilkeler arasindaki c¢evresel farkliliklar olarak diisiiniilebilir.
Arastirmamizin sonuglarmi tilkemizde yapilan diger ¢calismalarla karsilastirdigimizda;

tim c¢alismalarda BAKH varligmmm EAPD kriterleri esas almarak degerlendirildigi;
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ancak, diger ¢aligmalarda yasanan yer diginda anne-baba egitimi, anne ¢alisma durumu,
aile geliri gibi  sosyodemografik Ozelliklerin  arastirilmadigi  goriilmiistiir.
Arastirmamizin lilkemizde yapilan diger calismalardan farkli bir cografik bdlgede
gergeklestirilmis olmast  ve degerlendirilen ¢ocuklarin farkli sosyodemografik
Ozelliklere sahip olma ihtimali, arastirmalar arasinda karsilastirma yapmamizi

zorlastirmaktadir.

Calismamizda, her iki gruptada cinsiyetin BAKH i¢in bir risk faktori olup
olmadig1 degerlendirilmis ve cinsiyetin 6nemli bir faktér olmadigr goriilmiistiir. BAKH
gelisimi ile cinsiyet arasindaki iligkinin incelendigi calismalarin ¢ogunda, cinsiyete
bagli olarak goriilme sikliginda farklihiga rastlanmamistir (Jalevik ve ark., 2001a;
Leppaniemi ve ark., 2001; Calderara ve ark., 2005; Fteita ve ark., 2006; Jasulaityte ve
ark., 2007; Muratbegovic ve ark., 2007; Preusser ve ark., 2007; Jasulaityte ve ark.,
2008; Da costa-Silva ve ark., 2010; Ahmadi ve ark., 2012; Parikh ve ark., 2012).
Mahoney ve Morrison (2011), 235 cocugu degerlendirdikleri ¢aligmalarinda kizlarin
%21,4’iinde, erkeklerin ise %14,5’inde BAKH saptamiglar ve aralarindaki farkin

anlamli oldugunu bildirmelerine ragmen, farkliligin tizerinde durmamislardir.

Oral hastalik risk faktorlerinin belirlenmesindeki temel kriterlerin basinda
yasanan yer, anne-baba egitimi, anne ¢aligma durumu, aile geliri gibi sosyodemografik
ozellikler gelmektedir. Sosyodemografik faktorler ve oral hastaliklarm iliskisi birgcok
calisma ile degerlendirilmistir. Bireylerin bliylik sehirlerde yasamamasi, saglk
hizmetlerine ulasimda zorluk yasamalar1 nedeniyle oral hastaliklarin daha fazla
gbzlenmesine neden oldugu bildirilmistir (Antunes ve ark., 2004). Bunun yani sira, aile
gelirinin ve aile egitiminin diisilk olmasi nedeniyle yetersiz beslenme sonucu mine
defektlerinin prevalansinda artig gozlendigi de rapor edilmistir (Rugg-Gunn ve ark.,
1998; Da Costa-Silva ve ark., 2010). Arastirmamizda c¢alisma ve kontrol grubunda
ebeveyn egitiminin hastada BAKH bulunup bulunmamasina etkileri arastirildiginda;
calisma grubunda anne egitimin anlamli bir etkiye sahip oldugu; ancak, baba egitiminin
bu yonden katkisnin anlamsiz oldugu belirlenmistir. Yiiksekokul mezunu anneler
referans alindiginda, ortaokul mezunu annelerin ¢ocuklarinda BAKH gozlenme
egiliminin fazla oldugu goriilmektedir. Kontrol grubunda ise anne egitiminin BAKH

olusumunda etkisinin anlamsiz oldugu gozlenirken, ilkokul mezunu babalarin
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cocuklarmda BAKH goriilme olasiligmin fazla oldugu belirlenmistir. Calismamizi
yiiriittiigiimiiz OMU Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dalinda,
cocuk hastalarin yanlarinda refakat¢i olarak annelerinin kalmasina izin verilmektedir.
Sistemik hastalikli ¢ocuklar bu nedenle anneleriyle daha fazla zaman gegirmektedir.
Arastirmamizda aldigimiz bu sonug, saglikli cocuklarin babalarindan daha c¢ok
etkilenirken, sistemik hastalikli ¢ocuklarm ise annelerinden daha fazla etkilendiklerini
diistindiirmektedir. Ayrica sistemik hastalikli ¢ocuk grubunda anne egitiminin 6nemli
olarak goriilme sebebinin; egitimli annenin, ¢ocugun bakimi, genel kontrolleri,
hassasiyetleri konusunda daha bilgili olmas1 sebebiyle cocugun erken donemde BAKH
olusumuna neden olabilecek etkenlerden korunmasi ile ortaya ¢ikmus olabilecegini

diisiinmekteyiz.

Her iki grupta da hastalarin yasadigi yerin, aile gelirlerinin, anne g¢alisma
durumunun, BAKH gozlenmesinde 6nemli bir etkiye sahip olmadigi bulunmustur.
Benzer olarak; Ghanim ve ark. (2012), 823 ¢ocukta BAKH risk faktorlerini
degerlendirdikleri c¢alismalarinda, anne egitimi ve diger sosyoekonomik faktorleri
BAKH ile iligkili bulmamiglardir. Ancak, bu sonucun c¢aligmalarina katilan annelerin
¢ogunun ev hanimmi olmasi nedeniyle ortaya ¢ikmis olabilecegini belirtmislerdir. Da
Costa Silva ve ark. (2010), sehirde yasayan 613, kdyde yasayan 305 cocugu BAKH
varligr acisindan degerlendirdikleri ¢aligmalarinda, sehirde yasayan c¢ocuklarin
%9’unda, koyde yasayanlarin ise %12,1’inde BAKH oldugunu belirtmislerdir. Balmer
ve ark. (2012), 3233 c¢ocugu degerlendirdikleri ¢alismalarinda, sosyoekonomik diizey
ile BAKH arasindaki iliskiyi degerlendirmisler ve BAKH goriilen hastalar ile yliksek
sosyoekonomik diizey arasinda pozitif yonde 6nemli bir iliski oldugunu belirtmislerdir.
Ancak bu ¢alismada modifiye DDE indeksi kullanilmig olmasi ve g¢ekilmis dislerin
degerlendirilememesi nedeniyle, sonucun yaniltici olabilecegi diisliniilmiistiir. Diislik
sosyoekonomik diizeydeki ¢cocuklarda dis ¢ekimi sikligimin daha fazla olmasi sebebiyle,
bu grupta BAKH saptanmasinda farkliliklar ¢ikabilecegi de belirtilmistir. Mahoney ve
Morrison (2011), calismalarinda, BAKH goriilme sikligmin, sosyoekonomik faktorler
ve etnik koken ile iliskisini Yeni Zelanda’nin farkli bdlgelerini karsilastirarak
degerlendirmislerdir. Calismalarinda hastalar1 Asyali, Avrupali, Maori ve Pasifik
insanlar1 olarak etnik gruplara ayiran arastirmacilar, sosyodemografik faktorler ve etnik

koken ile BAKH arasinda bir iliski olmadigini rapor etmislerdir.
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Perinatal donemde ortaya cikan sistemik bozukluklar agiz dis saghigmi
olumsuz etkileyebilmektedir (Aine ve ark., 2000; Brogardh Roth ve ark., 2011). BAKH
ve perinatal donem arasindaki iligkinin incelendigi caligmalar farkli sonuglar rapor
etmistir. Lygidakis ve ark. (2008b), calismalarinda; sezeryan operasyonunun, uzun
dogum siiresinin, premature dogumun ve diisiik dogum agirliginin BAKH goriilme
sikligini arttirdigini rapor etmislerdir. Ghanim ve ark. (2012), 7-9 yas aras1 823 hastay1
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda; 2,5 kg’in altinda dogumun BAKH ig¢in risk faktorii
oldugunu belirtmislerdir. Brogardh Roth ve ark. (2011), ¢alismalarinda erken dogan
cocuklarda BAKH oranmi %38 olarak bulurken, kontrol grubunda bu oranin %16
oldugunu belirtmisler ve erken dogumun BAKH i¢in bir risk faktorii olabilecegini 6ne
stirmiiglerdir. Bunun yani sira, dogum agirligindaki her 100 gr artisin BAKH riskini
%4,5 azalttigini rapor etmislerdir. Arastirmacilar premature dogumun BAKH gelisimi
icin en 6nemli neden olmasa bile bir etken oldugunu belirtmislerdir. Avusturalya’da
yapilan bir calismada erken dogan, ¢ok diisik dogum agirlikli (<1500gr ) ¢ocuklarin
%17’sinde mine defekti rapor edilmisken, normal dogum agirlikli cocuklarda bu oranin
%38 oldugu belirtilmistir (Seow, 1996). Aine ve ark. (2000), 9-11 yas aras1 Finlandiyali
cocuklarla yaptiklar1 c¢alismalarinda; zamaninda dogan cocuklarin %36’sinda, erken
dogan cocuklarin ise %84’iinde mine defektleri gozlemlediklerini bildirmiglerdir. Diger
yandan perinatal problemler ve BAKH’m iliskili olmadigmi savunan caligmalar da
bulunmaktadir. Whatling ve Fearne (2008), 109 hastayr degerlendirdikleri
caligmalarinda, erken dogum ve dogum agirlig1 ile BAKH arasinda bir iliski olmadigini
rapor etmistir. Dietric ve ark. (2003), Almanya’da BAKH sikligini ve mine
defektlerinin olas1 nedenlerini arastirdiklar1 c¢aligmalarinda, perinatal problemler ile
BAKH arasinda bir iliski olmadigini belirtmislerdir. Muratbegovic ve ark. (2007),
BAKH etiyolojisini degerlendirdikleri ¢alismalarin da, BAKH go6zlenen hastalar ve
kontrol grubu arasinda dogum agirhigi acisindan bir fark bulunmadigmmi rapor

etmislerdir.

BAKH gelisiminde hipoksi ve hipokalseminin etkin olabilecegi
disiiniilmektedir (Lygidakis ve ark., 2008b; Alaluusua, 2010; Brogardh Roth ve ark.,
2011). Premature dogum ve uzun dogum siiresi nedeniyle goriilen solunum bozukluklar1
sonucu gelisen hipoksi, aktif ameloblastlarda oksijen eksikligine neden olabileceginden,

BAKH’ye veya dislerde opasitelere neden olan faktdr olarak diistiniilmektedir (Van
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Amerongen ve Kreulen, 1995; Seow, 1996; Aine ve ark., 2000; Lygidakis ve ark.,
2008b; Brogardh-Roth ve ark., 2011). Baumgardner ve ark. (1996), hipoksi siiresinin
etkisini inceledikleri deneysel c¢alismalarinda; diisiik basinci sitiimiile eden 0,5
atmosferde 24 saat bekletilen farelerde hipoksi olusturulmustur. Bu fareler kontrol
grubundaki farelerle karsilastirildiginda, caliyma grubunun kesici dislerinin pulpa
hiicresinde ve periodonsiyum ¢evresinde hipoksik bozukluklar goézlenirken, matur
ameloblastlarda oksijen gerilim isaretleri kiiclik varyasyonlar gdstermistir. Bu ¢alisma
kisa siireli hipoksinin mine defektlerine neden olmadigmi géstermistir. Ancak bir bagka
calismada %10’luk CO; ile indiiklenerek 42 giin boyunca ratlarda hipoksi olusturulmus
ve uzun siireli oksijen eksikliginin rat kesicilerinde mine hipomineralizasyonuna neden

oldugu belirtilmistir (Whitford ve Angmar-Mansson, 1995).

Hipokalsemi farkli nedenler ve mekanizmalarla ortaya ¢ikabilir (Tarim, 2008).
Erken dogan bebeklerin %75’inde yasamlarmin ilk giinlerinde neonatal hipokalsemi
gozlenmektedir (Salle ve ark., 2000). Brogardh Roth ve ark. (2011), erken dogan
cocuklarda BAKH sikligin1 degerlendirdikleri ¢aligmalarinda, premature dogum sonucu
ortaya ¢ikabilecek hipokalseminin BAKH olusumunda etkili olabilecegi belirtmislerdir.
Buna ragmen, beslenmeye bagli ragitizm sonucu hipokalsemi gozlenen g¢ocuklarda,
hipomineralizasyondan ¢ok mine hipoplazisine rastlanmistir (Grahnen ve Selander,

1954).

Caligmalar bir ¢ocugun matiirasyonunun tamamlanmasmim agiz saghgi i¢in
Oonemini gostermektedir (Brogardh-Roth ve ark., 2011). Arastrmamizda bu ¢aligmalara
benzer olarak ¢alisma grubunda erken dogum hikayesi olan hastalarda, 7 aylik dogan
hastalarm BAKH’li olma ihtimallerinin daha fazla oldugu belirlenmistir. Kontrol
grubunda ise, erken dogum bulgusu istatistiksel analiz yapilabilecek sayida olmadigi
icin degerlendirilememistir. Calisma grubunda dogum agirligmin BAKH varliginda
onemli bir etkiye sahip olmadig1 gozlenirken kontrol grubunda dogum agirliklar: 1,5-
2,5 kg arasinda olan hastalarin BAKH gelisiminde risk tagidigi belirlenmistir. Caligma
ve kontrol grubunda gozlenen bu farkliligm; ¢alisma grubundaki hastalarin siirekli
kontrol altinda olan sistemik hastalikli ¢ocuklar olmasi nedeniyle diisiik dogum
agirhiginin doguracagi komplikasyonlarin erken donemde ¢oziilebilmesi sonucu, bu

komplikasyonlardan daha az etkilenmis olmalarindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

77



Arastirmamizda anne siitli alma siiresinin BAKH gelisiminde bir risk faktori
olup olmadig1 degerlendirilmistir. Hem kontrol hem de calisma grubunda, 12 aydan
fazla anne siitii alan ¢ocuklar referans alindiginda, bu ¢ocuklarin daha az anne siitii alan
ve hig anne siitii almayan ¢ocuklarla arasinda BAKH goriilme sanslar1 agisindan bir fark
olmadig1 belirlenmistir. Minede mineralizasyon bozukluklarmmn en Onemli
etkenlerinden birinin, anne siitlinde bulunabilen dioksin grubu zararli bilesenler
nedeniyle, anne siitii alim1 olabilecegi 6ne siiriilmiistiir (Alaluusua ve ark., 1996a;
Alaluusua ve ark., 1996b; Gao ve ark., 2004). Dioksinler, hidrofobik 6zelige sahip,
dogada kararli durumda bulunabilen c¢evresel kirleticilerdir. Cesitli endiistriyel
faaliyetler sirasinda olusurlar ve c¢evreye zararli oldugu kadar insan saghgina da
zararlidir. Dioksin ¢ogunlukla insan viicuduna gidalarla et, siit ve balik {irtinlerinin
tilketimiyle alinmaktadir. Ayrica, anne siitiinde dioksin bulunmasi halinde bu toksik
madde ¢ocuga aktarilmakta ve ¢ocuklarda gelisim bozuklugu gozlenebilmektedir (Van
Den Berg ve ark., 2006). Gao ve ark. (2004), en toksik dioksin tiirii olan 2,3,7,8-
tetrachlorodibenzo-para-dioxin’nin (TCDD), anne siiti yoluyla rat yavrularina
verildiginde; biiylik az1 dislerinin matiirasyonu sirasinda mine matriks proteinlerinin
uzaklagsmasmi engelleyerek mineralizasyon bozukluklar1 meydana getirdigini rapor
etmislerdir. Alaluusua ve ark. (1996a), caligmalarinda 4 haftalikken anne siitii 6rnekleri
aldiklar1 102 Finli ¢ocugu, 6-7 yaslarina geldiklerinde mine defektleri agisindan
degerlendirmislerdir. Caligmalarinda anne siitiindeki dioksin miktar1 analiz edilip,
cocuklarm daimi diglerindeki mine defektleri ile karsilastirildiginda; mine defektlerinin
sikligr ve ciddiyeti ile dioksin miktar1 arasinda anlamli bir iligki oldugunu rapor

etmislerdir.

Anne siitlii alma siiresinin etkisini inceleyen caligmalar farkli sonuglar ortaya
koymustur. Alaluusua ve ark. (1996b), 97 ve 40 c¢ocugu igeren iki ayr1 grubu
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda; uzun silire anne siitii almanmn mine defektlerinin
gelisiminde bir risk faktorii olabilecegini belirtmislerdir. Ahmadi ve ark. (2012), BAKH
sikligin1 ve sistemik durumlarla iliskisini inceledikleri ¢alismalarinda, 433 Iranli gocugu
degerlendirmisler ve BAKH gozlenen cocuklarin gdzlenmeyenlere oranla anne siitii
alma siirelerinin daha uzun oldugunu bildirmislerdir. Buna karsin Ghanim ve ark.
(2012), BAKH risk faktorlerini degerlendirdikleri ¢aligmalarinda sadece yasamlarinin

ilk 6 ay veya 1 yilinda anne siitii alan ¢ocuklarin 2 ve 2 yasindan daha uzun siire anne
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siiti alanlara gére daha fazla risk tagidiklarmi belirtmislerdir. Bu sonucun anne siitiiniin
koruyucu etkisi nedeniyle ortaya ¢iktigini 6ne siirmiislerdir. Bunun yani sira, anne siitii
alma ile BAKH arasinda iliski olmadigin1 savunan ¢alismalar da bulunmaktadir. Kuscu
ve ark. (2008), dioksin grubu bilesenlerin BAKH sikligina etkisini arastirmak amaci ile
Tiirkiye’nin en endiistriyel bolgesi olarak belirttikleri Kocaeli’nin Tavsancil ilgesindeki
109 c¢ocuk ile Bozcaada’da yasayan 44 g¢ocugu karsilastirmislar, iki grup arasinda
BAKH gelisimi agisindan bir fark olmadigini bildirmislerdir. Whathling ve Fearne
(2008), Ingiltere’de BAKH gozlenen 57 ¢ocugu kontrol grubundaki 52 c¢ocukla
karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, anne siitii alma siiresi ve BAKH arasinda bir iliski
olmadigini rapor etmislerdir. Beentjes ve ark. (2002), BAKH etiyolojisini arastirmak
amaciyla 45 ¢ocugu degerlendirdikleri caligmalarinda anne siitii alma siiresinin BAKH
gelisiminde etkisi olmadigini belirtmislerdir. Leppaniemi ve ark. (2001) 488 cocugun
daimi birinci biiylik az1 dislerinde floride bagli olmayan hipomineralizasyonlar1
inceledikleri ¢aligmalarinda; hipomineralizasyon gozlenen ve gozlenmeyen cocuklar
arasinda anne siitii alma siiresi agisindan bir fark bulunmadigmi rapor etmislerdir.
Jalevik ve ark. (2001b), daimi birinci biiyiik az1 dislerindeki smirlt opasite sikligmni
etkileyen faktorleri inceledikleri ¢alismalarinda; 516 Isvegli cocugu degerlendirmisler

ve anne siitli alma siirelerinin opasite olusumunda bir etken olmadigini bildirmislerdir.

BAKH bireylerde dort daimi birinci biliylik az1 ve sekiz kesici diste
gozlenmektedir (Weerheijm ve ark., 2001a; Weerheijm ve ark., 2003). Yapilan
calismalar gbozden gecirildiginde; BAKH gozlenen c¢ocuklarda etkilenen dis sayisi
ortalamasinin 2-5,7 arasinda degiskenlik gosterebilecegi goriilmiistiir. Sadece daimi
birinci biiyiikk azilar acisindan degerlendirildiginde ise, bu say1 1,6-3,16 arasinda
degismektedir (Jalevik ve ark., 2001a; Dietrich ve ark., 2003; Calderara ve ark., 2005;
Jasulaityte ve ark., 2007; Muratbegovic ve ark., 2007; Cho ve ark., 2008; Lygidakis ve
ark., 2008a). Arastirmamizda kontrol grubunda BAKH gozlenen hastalarda, etkilenen
dis sayis1 ortalamasi 3,7 ¢alisma grubunda 3,6 olarak bulunmustur. Etkilenmis daimi
birinci biiylik az1 ortalamasi ise kontrol ve ¢aligma grubunda sirasiyla 1,9 ve 1,8 olarak
bulunmustur. Her iki grup arasinda etkilenen dis sayis1 ortalamalar1 agisindan

istatistiksel fark bulunmamastir.
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BAKH’li hastalarda siddetli opasite gozlenen biiyiikk azi disleri siirdiikten
hemen sonra ¢igneme kuvvetlerinin etkisiyle kolaylikla asinir veya kirilir. Kesici disler
ise ¢cigneme kuvvetinden daha az etkilendikleri i¢in, daimi birinci biiyiik azilara oranla
daha az mine kaybina ugrarlar. Bu nedenle, bu dislerdeki defektin prognozu daha iyidir
(Jalevik ve Noren, 2000; Jalevik ve ark., 2001a; Weerheijm ve ark., 2001a; Weerheijm
ve ark., 2001b; Beentjes ve ark., 2002; Weerheijm, 2003). Da Costa Silva ve ark.
(2010), BAKH’den etkilenmis 763 disi degerlendirdikleri calismalarinda; kesici dislerde
erupsiyon sonrast mine yikimi veya atipik restorasyon gozlemlemediklerini
belirtmislerdir. Siddetli defektler daimi birinci biiyilk azilarda gozlenirken, kesici
dislerde doku kaybi1 olmadan smirli opasiteler oldugu rapor edilmistir. Arastirmamizda
da benzer sekilde, degerlendirilen her iki grupta da sinirli opasite en fazla kesici
dislerde goriilmekteyken, atipik restorasyon ve erupsiyon sonrast mine yikimi, en fazla
daimi birinci biiyiik az1 dislerinde gozlenmistir. Her iki grupta da kesici dislerde ¢ekim

gdzlenmezken, daimi birinci biiyiik az1 dislerinde dis kayb1 goriilmiistiir.

BAKH siddeti, ilk olarak Mathu-Muju ve Wright (2006) tarafindan hafif, orta
ve siddetli olarak smiflandirilmistir. Jasulaityte ve ark. (2007) ise BAKH siddetini
sadece hafif ve siddetli olarak ikiye ayirarak smiflandirmiglardir. Son donemde EAPD
tarafindan tavsiye edilen bu siniflama, sonuglarin tekrar edilebilirligini artirmasi
nedeniyle daha uygun bulunmaktadir (Jasulaityte ve ark., 2007; Jalevik, 2010;
Lygidakis ve ark., 2010). Arastrmamizda BAKH siddeti, hafif ve siddetli olarak
smiflandirarak degerlendirilmistir. BAKH siddeti hem bireyler arasimda hem de ayni
bireyde etkilenen disler arasinda farklilik gosterebilir (Weerheijm, 2003). Lygidakis ve
ark. (2008a), Yunanistan’da BAKH sikligin1  ve defekt karakteristigini
degerlendirdikleri ¢calismalarin da etkilenen dislerin %26’smin siddetli etkilendigini ve
bu dislerin ¢ogunlugunu biiyiik az1 dislerinin olusturdugunu belirtmislerdir. Parikh ve
ark. (2012), 1366 ¢ocugu degerlendirdikleri ¢calismalarinda BAKHden etkilenmis 546
disin %77,7’sinin hafif, %?22,3linlin siddetli etkilendigini bildirmislerdir. Hafif
derecede etkilenen dislerin %67,1°1 kesici digler iken %32,9’unu biiyiik az1 disleri
olusturmaktadir. Arastirmamizda da bu ¢alismalarla benzer sekilde ¢alisma ve kontrol
grubunda sirastyla hafif etkilenen dislerin %56,4 ve %62,5’ini kesici disler, siddetli
etkilenenlerin ise, swrasiyla, %88 ve %92’sini daimi birinci biiyilk az1 disleri

olusturmaktadir.
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Calismamizda kontrol grubunda BAKH gozlenen dislerin %27,24°1 siddetli
etkilenmisken, calisma grubunda bu oranin %20,43 oldugu bulunmustur. Sistemik
hastalikli ¢ocuklarm daha hafif sekilde etkilenmis olmasmm, bu c¢ocuklarm siirekli
hekim kontrolii altinda olmalar1 nedeniyle, koruyucu uygulamalardan yararlanmasi ve
dislerde erupsiyon sonras1 mine yikimin 6nlenmesi ile ortaya ¢iktigmni diisiinmekteyiz.
BAKH’den etkilenmis dislerin erken teshis ve koruyucu uygulamalarla erupsiyon
sonrast mine yikimina ugramalar1 Onlenebilmekte ve BAKH siddetinin artmasi

engellenebilmektedir (Fayle, 2003; Mathu-Muju ve Wright, 2006).

BAKH gozlenen dislerde hipomineralizasyon nedeniyle mekanik diren¢ kaybi
gozlenmektedir (Mahoney ve ark., 2004). Hipomineralize dislerde siirme sonrasi
cigneme kuvvetlerinin etkisiyle gozlenen mine kaybi sonucu dentinin savunmasiz
kalmast ve bu bdlgelerde plak birikimindeki artis nedeniyle hizli sekilde g¢iiriik
gelisebilir (Weerheijm, 2003). Bunun yani sira, BAKH go6zlenen dislerde kronik
inflamasyon sonucu ortaya cikan asmr1 hassasiyetin de, hastalarin dis fir¢alamadan
kacinmasima sebep olarak cliriik riskini arttirabilecegi diistiniilmektedir (Kotsanos ve
ark., 2005). Ayrica, hipomineralize dislerde ¢iiriiklerin tedavisinde meydana gelebilecek
hasarli rezin mine baglantis1 nedeniyle de, bu defekt dis ¢iiriikleri i¢in bir risk faktorii
olarak diistiniilmektedir (Leppaniemi ve ark., 2001; Targino ve ark., 2011; Ahmadi ve
ark., 2012). Da Costa Silva ve ark. (2010), calismalarinda BAKH ile dis ciirtikleri
sikligindaki artisi iligkili bulmuslardir. Ahmadi ve ark. (2012), 433 ¢ocugu BAKH
sikligr agisindan degerlendirdikleri ¢alismalarinda BAKH’den etkilenmis c¢ocuklarin
DMFT ortalamasmi 1,46; etkilenmemis olanlarin ortalamasini ise, 0,76 olarak
hesaplamislar ve aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugunu belirtmislerdir.
Cho ve ark. (2008), 2635 cocugu degerlendirdikleri ¢calismalarinda 73 hastada BAKH
saptamiglar ve bu hastalarn DMFT ortalamalarmin (1,5), tiim hastalarm DMFT
ortalamasindan (0,8) yliksek oldugunu rapor etmislerdir. Jeremias ve ark. (2013),
BAKH ve dis ¢iiriigii gelisimi arasindaki iligkiyi incelemek amaciyla 6-12 yas arasi
1157 c¢ocugu degerlendirdikleri calismalarinda, BAKH gozlenen grubun DMFT
ortalamasmi 0,89; BAKH gozlenmeyen grubunun DMFT ortalamasint ise, 0,43
oldugunu belirtmigler, BAKH ve daimi dislenmede dis ¢liriigii gelisimi arasinda bir
iligki bulundugunu rapor etmislerdir. Buna karsin, Heitmueller ve ark. (2013), BAKH

ve dis clriigii gelisimi arasindaki iliskiyi belirlemek amaci ile 693 c¢ocugu

81



degerlendirmisler, BAKH gozlenen ve gozlenmeyen ¢ocuklarin DMFT  ortalamalari
arasinda bir fark olmadigini rapor etmislerdir. Arastirmacilar bu farkli sonucun,
degerlendirilen populasyonun cliriik riskinin diisiik olmasi ve BAKH nedenli yapilan
atipik restorasyonlarin DMFT skoruna dahil edilmemesi sonucunda ortaya g¢ikmis

olabilecegini de belirtmislerdir.

Cirtik gelisimine etki eden faktorlerden birinin de sistemik hastaliklar oldugu
diistiniilmektedir (Hollister ve Weintraub, 1993; Foster ve Fitzgerald, 2005; Thikkurissy
ve Lal, 2009). Kronik hastaliklara sahip ¢ocuklarda , tiikriikk miktarinda ve kalitesindeki
degisiklikler, uzun donem kullanilan ilaglarin seker igerikleri, diyet aligkanliklari,
hastaliklar sonucu gelisen fiziksel yetersizlikler ¢liriik riskindeki artigin sebepleri olarak
belirtilmektedir (Foster ve Fitzgerald, 2005). Arastirmamizda; ¢alisma ve kontrol
gruplarindaki tiim hastalar DMFT ortalamalar1 agisindan karsilagtirildiginda, saglikli
cocuklardan olusan kontrol grubunun DMFT ortalamasi (5,39+0,17), sistemik hastalikli
cocuklardan olusan ¢aligma grubundan(4,27+0,19) fazla bulunmustur. Kontrol grubunda
BAKH gozlenen hastalarin DMFT ortalamalarinin (6,04+0,38) BAKH bulunmayan
hastalardan (5,19+0,2) daha fazla oldugu gézlenmistir. Buna karsin, ¢alisma grubunda
BAKH go6zlenen (4,24+0,35) ve gozlenmeyen (4,28+0,24) hastalarm DMFT
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak herhangi bir farklilik bulunmamaktadir.
Sistemik hastalikli ¢cocuklarmn hem DMFT ortalamalarmin kontrol grubundan daha
diisiik olmasi, hem de BAKH go6zlenen ve gozlenmeyen ¢ocuklarda DMFT ortalamalar1
acisindan fark olmamasinin, bu gruptaki ¢ocuklarin yagamlarmin erken donemlerinden
itibaren doktor kontrolii altinda olmalar1 sebebiyle, koruyucu uygulamalardan daha
fazla yararlanmis olmalar1 ve diyetlerinin kontrol altinda olmasi ile iliskili oldugunu
diisinmekteyiz. Ulkemizde saglkli cocuklarin diizenli kontrollerinin yapilmasini
saglayacak bir saglik politikasinin olmamasi, kontrol grubundaki ¢ocuklarm saglik
kontrollerini aksatmis olabileceklerini diisiindiirmektedir. BAKH ¢liriikk gelisiminde
etkin olmasmma ragmen koruyucu uygulamalarla bu durumun Oniine ge¢cmek
mimkiindiir. Tim bunlarin yani sira, arastirmamiz sirasinda fissiir ortiicii seklindeki
koruyucu uygulamalarm, baslangi¢ ciiriiklerinin saptanmasinda giicliige neden olarak

arastirmamizin sonucunu etkilemis olabilecegini de diisiinmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

1- Sistemik hastalikli ¢ocuklar tibbi kayitlar1 esas alinarak degerlendirilmis ve
BAKH goriilme sikliginin sistemik hastalikli ¢ocuklarda, saglikli cocuklara gore daha
fazla oldugu bulunmustur. Degerlendirilen sistemik hastaliklarm BAKH gelisimine
etkileri bakimindan sayisal olarak en yiiksek katkiya nefrotik sendrom hastaliginin sahip
oldugu belirlenmistir. Nefrotik sendrom referans alinarak yapilan degerlendirmede
Wilms tiimorii ve konjenital hipotiroidizm hastalarmin nefrotik sendromlu hastalarla
karsilastirildiginda, BAKH gelisimi agisindan istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da
daha riskli olduklar1 goriilmiistiir. Nefrotik sendromlu hastalarin istatistiksel olarak

anlaml1 61¢iide hemofili A ve ¢6lyak hastalarindan daha riskli olduklar1 saptanmustir.

2- Sistemik hastalikli ¢ocuklarda sosyodemografik o6zekliklerin BAKH
olusumuna etkisi degerlendirildiginde anne egitimi diisilk olan g¢ocuklarda BAKH
gbzlenme egiliminin daha fazla oldugu; ancak, baba egitiminin bu ydnden katkisinin
Oonemsiz oldugu saptanmistir. Saglikli ¢ocuklardan olusan kontrol grubunda ise, baba
egitimi diisilk olan ¢ocuklarda BAKH goriilme egiliminin daha fazla oldugu; ancak,
anne egitiminin bu yonden katkisinin énemsiz oldugu saptanmustir. Her iki grupta da
cinsiyetin, yasadigi yerin, aile gelirlerinin, anne c¢alisma durumunun, BAKH

gozlenmesinde dnemli bir etkiye sahip olmadigi bulunmustur.

3- Sistemik hastalikli ¢ocuklarda, 7 aylik dogan ¢ocuklarin BAKH’li olma
olasiliklarinin daha fazla oldugu belirlenmistir. Kontrol grubunda degerlendirilen
hastalarda, erken dogum bulgusu istatistiksel analiz yapilabilecek sayida olmadig: icin

degerlendirilememistir.

4- Calisma grubunda, ¢ocuklarin dogum agrrhiginin BAKH goézlenmesinde
onemli bir etkiye sahip olmadigi bulunurken; kontrol grubunda 1,5-2,5 kg arasinda
dogan cocuklarm BAKH gelisiminde risk tasidigi belirlenmistir. Her iki grupta da
¢ocuklar anne siitii alma siiresinin BAKH gozlenmesinde 6nemli bir etkiye sahip

olmadig1 bulunmustur.



5- Calisma ve kontrol gruplarinda, BAKH’den etkilenen ¢ocuklarda, etkilenen
dis sayis1 ortalamalar1 agisindan fark bulunmamistir. BAKH bulgularmin dislere gore
dagilimi degerlendirildiginde, ¢alisma ve kontrol grubunda benzer olarak smirli opasite
en fazla kesici diglerde, atipik restorasyon ve erupsiyon sonrasi mine yikimi en fazla
daimi birinci biiyiik az1 dislerinde gozlenmistir. Her iki grupta da kesici dislerde ¢cekim

gozlenmezken, daimi birinci biiyiik az1 dislerinde dis kayb1 goriilmiistiir.

6- Calisma ve kontrol gruplarinda, BAKH’den etkilenmis disler
degerlendirildiginde, kontrol grubunun g¢aligma grubundan daha siddetli etkilendigi
saptanmistir. Calisma ve kontrol gruplarinda, BAKH siddetinin dislere gore dagilimi
degerlendirildiginde, her iki grupta da hafif etkilenen dislerin ¢ogunlugunu kesici disler
olustururken, siddetli etkilenen dislerin ¢ogunlugunu daimi birinci biiyiik az1 dislerinin

olusturdugu belirlenmistir.

7- Kontrol grubunun DMFT ortalamasi, sistemik hastalikli ¢cocuklarm DMFT
ortalamasindan fazla bulunmustur. Sistemik hastalikli ¢cocuklarda BAKH go6zlenen ve
gbézlenmeyen cocuklarm DMFT ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak bir farklilik
belirlenmezken; kontrol grubunda, BAKH gozlenen ¢ocuklarin DMFT ortalamalarinin

BAKH gozlenmeyen ¢ocuklardan daha fazla oldugu belirlenmistir.

8- Sistemik hastalikli ¢ocuklarda BAKH goriilme sikligmin daha fazla olmasi
nedeniyle, sistemik hastalikli ¢ocuklarda BAKH gelisim riski konusunda gerek dis
hekimleri, gerekse tip hekimleri bilgi sahibi olmali, koruyucu uygulamalarla hastaligin
siddetinin artmas1 engellenerek yaygin dis harabiyetleri ve dis kayiplarmmn oniine

gecilmelidir.

9- BAKH gelisimi agisindan risk grubu olarak 6ne ¢ikan nefrotik sendrom,
Wilms tiimorii, ve konjenital hipotiroid tanist alan ¢ocuklarm ailelerinin BAKH olusma
riski konusunda ¢ocuk doktorlar1 tarafindan uyarilmasi ve bu g¢ocuklarin ¢ocuk dis
hekimleri tarafindan takip edilmesi gerektigini diistinmekteyiz. Risk grubundaki
cocuklar etkilenebilecek disleri stirene kadar dikkatle takip edilmeli, hekim ve hastanin

daha ileri ve zahmetli tedaviler i¢in harcayacagi zaman ve maliyet de kisaltilmalidir.
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10- Ebeveyn egitiminin BAKH gelisiminde risk faktorii olarak bulunmasi,
ailelerin bu konuda bilgilendirilmesinin 6nemini ortaya koymaktadir. BAKH ve
koruyucu uygulamalar konusunda ebeveyn egitimini saglamak amaciyla yazili ve sozel

uygulamalar yapilmalidir.

11- Konu ile ilgili yapilan c¢aligmalarmn sonuglarinda ¢ogunlukla gozlenen
bulgular olan BAKH nedenli c¢iiriik artis1 ve diisiik dogum agirliginim BAKH risk
faktorii olarak kontrol grubunda saptandigi ve kontrol grubunun BAKH’den daha
siddetli etkilenmis oldugu goriilmektedir. Bu sonug, ¢alismamiz kapsaminda
degerlendirilen sistemik hastalikli ¢ocuklarin yasamlarinin erken donemlerinden
itibaren kontrol altinda olmalar1 nedeniyle, BAKH ve BAKH ’nin etkilerinden korunmus
olabileceklerini diislindiirmektedir. Cocugun gelisimi sirasinda, diizenli saghk
kontrollerinin yapilmast ve koruyucu uygulamalar ile BAKH’ nin dis sert dokularina

verecegi zararin Oniine gecilebilecegini diisiinmekteyiz.

12- Son donemlerde artis gosterdigine inanilan 6nemli bir klinik problem
olarak g6z Oniinde bulundurulan BAKH, oral saghig: etkilemesinin yani sira, sosyo-
psikolojik etkiler dogurabilecek oranda estetik sikayetler ortaya g¢ikarmaktadir. Bu
nedenle, erken teshis ile yikici etkilerinin dnlenmesi icin BAKH gelisimine neden olan
faktorleri degerlendirmek ve ameloblastlarm anormal fonksiyonlarmin molekiiler
mekanizmasini bulmak i¢in in vivo ve in vitro deneysel ¢aligmalara ihtiyag oldugu
diisiiniilmektedir. Bunun yani sira, BAKH risk grubu olarak 6n plana ¢ikan hastaliklarin
ayrica degerlendirilecegi daha fazla sayida hasta sayisi ile yapilacak ¢aligmalara ihtiyag

oldugunu diistinmekteyiz.
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Cocuk Saglig1 ve Hastahiklar1 Anabilim Dal Akademik Kurulu 14.09.2010 tarihinde asagida

imzalan bulunan Ogretim Uyelerinin katilim ile toplanmg olup giindem maddeleri tartigtimistir.

Pediatri Anabilim Dal: iyeleri Akademik kurulu 14.09.2010 tarih ve saat 12.30°da
pediatri dershanesinde topland. Giindeme iliskin olarak Havza Saghk Meslek Yiiksekokulunun
Ogretim tiyesi istegi ek giindem maddesi olarak oy birligi ile degerlendirilmeye alind:.
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Goriilen sistemik hastaliklarin molar keser hipomineralizasyonu {izerien etkisi’ isimli doktora
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Kurul Onay1
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ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITESI
TIBBI ARASTIRMA ETiK KOMiSYONU
Say: Y27 22.12.2010

Sayin Do¢.Dr. Aysun AVSAR

Etik Komisyonumuza sunmus oldugunuz “Sistemik hastalik goriilen cocuklarda biiyiik
az1 ve kesici dig hipomineralizasyonu risk faktorlerinin degerlendirilmesi “baslikli, OMU
TAEK 2010/168 Historical prospektif klinik ¢alisma nitelikli arastirma projeniz , amag,
gerekee, yaklagim ve yontemle ilgili agiklamalari, OMU-TAEK yonergesine gore 27.10.2010
tarihli Etik Komisyonumuzda incelenmis etik acidan uygun bulunmustur. Ancak arastirma
biitcesinin maddi deste@i heniiz saglanamadigindan projeye biitce destedi saglanip, tarafimiza
bildirilmesinden sonra baslanmasina oy birligi ile karar verilmistir.

Prof.Dr.Abdfitkerim BEDIR

Tibbi Arastirma Etik Komisyonu
Bagkani
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Ek 3. Tez Calismasinin Ondokuz Mayis Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

Baskanligi’nca desteklendigini gosterir belge

T.C.
- ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITESI
BILIMSEL ARASTIRMA PROJELERI KOMISYON KARARLARI

KARAR TARIHI TOPLANTI SAYISI KARAR NO
28.02.2011 - 6 2010/ 38- 47

Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonu Rektér Yardimcist Prof.Dr.Ahmet BULUT
bagkanliginda toplandi. Yeterli gogunlugun oldugu anlasildigindan giindemdeki konulara
gecilerek asagidaki yazili kararlar alindi.

KARAR NO: 14.02.2011 tarihli Bilimsel Aragtirma Projeleri Komisyon Kararlari okunup onaylandi.
2011/38

KARAR NO: 2011 yili igin teklif edilen 1904 kodlu Lisansiistii Tezleri Destekleme Programi Projeleri se¢imi
2011/40 goriisiildii.Buna gore;

i)Dis Hekimligi Fakiiltesi Ogretim Uyelerinden;

6- Dog.Dr.Aysun AVSAR’mm  PYO.DIS.1904.11.006 kodlu “Sistemik Hastalik Gériilen
Cocuklarda Biiyik Az ve Kesici Dis Hipomineralizasyonu Risk Faktorlerinin
Degerlendirilmesi” konulu projesinden “Fotograf Makinesi “harcama kaleminin ¢ikartilmasina
ve projenin revize edilerek 4.900,00.-TL 6denek ile desteklenmesinin uygun olduguna
mevcudun oybirligi ile karar verilmistir.

Proje Yiiriitiiciisiniin Dikkatine;

1- Bilimsel Arastirma Projeleri Uygulama Yénergesi Madde 19- (1):

BAP Komisyonu tarafindan dederlendirilen ve desteklenmesine karar verilen bilimsel arastirma projeleri icin, Proje yiuriticusi ve
Komisyon tarafindan proje ile ilgili ayrintilarin belirlendigi bir “Bilimsel Arastirma Projesi Destekleme Sézlesmesi” hazirlanir. Projenin
uygulamaya gegirilebilmesi, hazirlanan sézlesmenin Rektor veya gorevlendlreceg: Rektor Yardimaisi tarafindan onaylanmasinag baghidir.
Proje yiritiicis, bu sozlesmed yer alan h lara uy ik . Onay tarih itib bir ay iginde Bilimsel Arastirma

Projesi D ki olan bu pra]eler iptal edilir

Yukaridaki karar dogrultusunda proje sézlesmelerinin 15 Nisan 2011 tarihine kadar Birimler araciligi ile Rektérliik Proje Yonetimi Ofisine
gbénderilmesi gerekmektedir.

2- Projesi kabul edilen &gretim elemanlarimizin, projelerine tahsis edilen yeni 6denek tutarlari dogrultusunda proje formlarinin ilgili
maddelerini revize ederek, Birimleri araciligi ile Rektérlik makamina 15 Nisan 2011 tarihine kadar géndermeleri gerekmektedir.

Proje revizyonu génderilmedidi taktirde, yiriiticisi tarafindan yapilan degisiklikler Proje Yonetimi Ofisi sistemine kaydedilemediginden
dolayi sézkonusu proje ile ilgili herhangi bir 6deme, alim/satim vb. k larda islem yapilamayacak ve proje baslatilamayacaktir.

115




Ek 4. Hasta Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

1.2

ARASTIRMANIN ADI :

SISTEMIK HASTALIK GORULEN COCUKLARDA BUYUK AZI VE KESICi DiS
HiPOMINERALIZASYONU RiSK FAKTORLERININ DEGERLENDIRILMESI

Goniilliiniin Bas Harfleri << >>

Bir arastirma caligmasmma katilmaniz istenmektedir. Katilmak isteyip istemediginize karar
vermeden Once arastirmanin neden yapildigini bilgilerinizin nasil kullanilacaginin ¢aligmanin
neleri igerdigini ve olasi yararlarmi risklerini ve rahatsizlik verebilecek konulari anlamaniz
onemlidir Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayiriniz ve eger istiyorsaniz
0zel veya aile doktorunuzla konuyu degerlendiriniz. Eger bir bagka ¢alismada da yer aliyorsaniz
bu ¢aligmada yer alamazsiniz.

BU CALISMAYA KATILMAK ZORUNDAMIYIM?

Calismaya katilip katilmama karar1 tamamen size aittir. Eger calismaya katilmaya karar
verirseniz imzalamaniz i¢in size bu Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formu verilecektir.
Katilmaya karar verirseniz, ¢alismadan herhangi bir zamanda ayrilmakta 6zgiirsiiniiz. Bu durum
sizin aldiginiz tedavinin standardini etkilemeyecektir. Eger isterseniz, bu klinik ¢alismaya
katilminizla ilgili olarak hekiminiz / aile doktorunuz bilgilendirilecektir. Ayrica destekleyici
firma ¢aligmay1 sonlandirmaya karar verirse bu durumda da ¢alismadan ¢ikartilacaksiniz.

CALISMANIN KONUSU VE AMACI NEDiR?

Arasgtirmamizin konusu sistemik hastaliga sahip c¢ocuklarda Bilyiik Az1 ve Kesici Dis
Hipomineralizasyonu’ (BAKH) (Molar Incisor Hypomineralisation: MIH) olarak tanimlanan dig
yapt bozuklugunun mevcudiyetini degerlendirmektir. BAKH bir yada daha fazla genellikle 6
yasinda ¢ikmaya baslayan azi dislerinin ve 6n dislerin etkilendigi gelisim bozukluklarini tarif
etmektedir. Cocuklarda bu déonemde goriilen diger yap1 bozukluklarindan farklilik gosterir. Bu
hastaliklar genellikle tiim disleri etkilerken BAKH’da 6n disler ve az1 disler etkilenmektedir.
Glinlimiizde, BAKH’na sebep olan faktorler tam olarak anlagilamamasindan yola ¢ikilarak
sistemik hastalikli ¢ocuklarda degerlendirme yapilmasi sonucunda, biiylik az1 keser
hipomineralizasyonu-sistemik hastalik ilgkisi degerlendirilerek daha net verilere ulagmak
amaclanmaktadir. Ayrica sistemik hastaliklarm BAKH olusumunda bir risk faktérii olup
olmadigmi degerlendirip , gerek tip hekimlerinin gerekte dis hekimlerinin bu konuya
dikkatlerinin ¢ekilmesi planlanmaktadir.

Bununla birlikte BAKH’na sahip ¢ocuklar da biiyiik az1 dislerinde agr1, duyarhlik ve keser
diglerin etkilenidigi durumlarda estetik problemler ortaya ¢ikmaktadir. Daimi biiyiik azilarmn
siirme asamasinda hipomineralize alanlar ¢iiriik ve dis asinmasi agisindan risk altindadir.
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Cocugun Dbeslenmesi ciirlige ve dis asmmasma neden olan yiyecekler agisindan
degerlendirilmeli ve gerekli tavsiyelerde bulunulmalidir.Dis aginmasi nedeniyle dislerde
hassasiyet goriilebilir.Hassasiyet giderici dis macunlari ile agiz dis bakiminin devam ettirilmesi
gerekmektedir. BAKH teshis edilir edilmez yiizeyel minenin giiclendirilmesini saglamak ve
disin hassasiyetini gidermek amaciyla hemen koruyucu dis tedavisine baglanmalidir. Eger
cocugunuzda BAKH varlig1 gozlenirse size bu konuda gerekli 6nlemlerin ve gerekli tedavilerin
yapilmasi i¢in yonlendirilmelerde bulunulacaktir

CALISMA ISLEMLERI:

Aragtirma siirecinde hastaya herhangi bir tedavi veya test uygulanmayacaktir. Caligmaya katilan
hastalarin yalnizca keser digleri ve dami biiyiilk az1 disleri agiz aynast yardimiyla disler
kurutulmadan muayene edilecek ve forograflar1 ¢ekilecektir. BAKH varligi ve BAKH tamisi
olan dislerde ciiriik varligida kayit altina alinacaktir. Hasta ile ilgili bilgiler hasta degerlendirme
formlarma kaydedilecektir.

BENIiM NE YAPMAM GEREKiYOR?

Caligma doktorunuzun talimatlarina uymaya, randevu ve vizitelere katilmaya ve yukarida
anlatilan caligmayla ilgili tiim islemlere uymaya istekli olmalisiniz. Kan o6rnekleri i¢in aghk
durumunda (a¢ karnina) olmaniz gerekmektedir (su disinda baska higbir yiyecek ve igecegin
tilketilmemesi gerekmektedir). Caligma doktorunuzu ziyarete belirlenen giinlerde gelmelisiniz
ve bir sonraki ziyaretiniz de, ziyaretten ayrilmadan once planlanmalidir. Yine ¢aligmadan dnce
veya caligma sirasinda aldiginiz bagka herhangi bir tibbi tedaviyi de ¢alisma doktoruna
sOylemeniz dnemlidir.

CALISMAYA KATILMAMIN NE GIiBi OLASI YAN ETKIiLERi, RiSKLERi VE
RAHATSIZLIKLARI VARDIR?

Aragtirmada hastaya herhangi bir girisimde bulunulmayacaktir. Aragtirma yapilacak gorsel
degerlendirme sonucunda kayit alinmasi seklinde yiiriitiilecektir. Degerlendirme esnasinda ve
sonrasinda hastada agr1 ya da rahatsizlik olusmayacaktir. Bunun yani sira ¢ocugun Pediatri
Anabilim Dalinda yapilan tedavisi aksatilmayacaktir.

CALISMAYA KATILMANIN OLASI YARARLARI NELERDIR?

Calismaya katilan hastalarin yapilan degerlendirmeleri sonucunda agiz i¢i durumlar1 konusunda
bilgi verilecek ve tedavi ve koruyucu uygulamalar1 igin gerekli yonlendirmeler yapilacaktir.
BAKH teshisi konulan hastalarin koruyucu uygulamalar ve yapilmasi gereken tedaviler
konusunda bilgilendirilmesi saglanacaktir. Caligma sonunda sistemik hastalik-BAKH gelisimi
iligkisi saptanirsa , sistemik hastalikli ¢ocuklarin bu konuda risk altinda oldugu diisiiniilerek
gerekli onlemler dnceden alinabilecektir.

GONULLU KATILIM

Bu aragtirmaya katilma kararmmi tamamen goniillii olarak veriyorum. Bu ¢alismaya katilmay1
reddedebilecegimin veya katildiktan sonra istedigim zaman, bu tedavi kurumunda gérecegim
bakim ve tedaviler etkilenmeksizin ve higbir sorumluluk almadan ayrilabilecegimin
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bilincindeyim. Caligmadan her hangi bir zamanda ayrilirsam, ayrilma nedenlerimi, ayrilisimin
sonuglarmi ve izleyen donemde alacagim tedavileri doktorumla tartisacagim.

CALISMAYA KATILMAMIN MALIYETIi NEDiR?

Caligma doktoru ziyaretleri ve ¢aligmayla ilgili olan tiim laboratuar testleri ¢alisma destekleyici
tarafindan karsilanacak ve size veya bagli bulundugunuz ozel sigorta veya resmi sosyal
giivenlik kurumuna 6detilmeyecektir. Ayrica ¢alismaya bagli makul miktardaki yol gideriniz
makbuzlar: gosterildigi takdirde karsilanacaktir.

Herhangi bir yan etki veya fiziksel zarar gelisirse hemen c¢aligma doktorunuzu gereken tibbi
tedavinin uygulanabilmesi i¢in bilgilendiriniz.

KiSISEL BILGILERIM NASIL KULLANILACAK?

Bu formu imzalayarak doktorunuzun ve onun kadrosunun ¢aligma i¢in sizin kigisel bilgilerinizi
( “Calisma Verileri”) toplamalarma ve kullanmalarina onay vermis olacaksiniz. Bu durum
dogum tarihiniz, cinsiyetiniz, etnik kdkeniniz ayrica Caligma verilerinizin kullanimu ile ilgili
verdiginiz onaymn herhangi bir belirlenmis birim tarihi yoktur, ancak doktorunuzu haberdar
ederek bu onayinizdan herhangi bir zamanda vazgegebilirsiniz.

Caligma destekleyicisi firma ile paylasilan ¢alisma verileri size 6zel bir numara olan bir kod
(“Kod”) numarasi kullanimiyla korunacaktir. Sizin ¢aligma verilerinize ulagsmak i¢in gerekli
olan kod anahtar1 c¢alisma doktorunuzun denetimindedir. Calisma destekleyicisi firma
diizenleyici otorite veya diger denetim kurumlar1 tarafindan atanmis kigiler doktorunuz
tarafindan tutulan ¢aligma verilerinizi inceleyebilirler.

Doktorunuz c¢alisma verilerinizi c¢aligma i¢in kullanacaktir. Calisma destekleyicisi firma;
calismanin yiritiilmesi, teshis ve tibbi yardim gereclerinin gelistirilmesi i¢in ¢alisma
verilerinizi kullanabilir. Doktorunuzun calistigi kurum ve ¢aligma destekleyicisi firmamn her
ikisi de yliriirliikte olan veri koruma kanunlari ile uyumlu olarak c¢alisma verilerinizin
yonetiminden sorumludurlar.

Calisma destekleyicisi firma ¢alisma verilerinizi, sadece yukarida belirtilen amaclarda
kullanacak olan kendi grubundaki diger sirketler, hizmet alinan kurumlar, anlagsmali firmalar ve
diger arastirma kuruluslari ile paylasabilir. Calismanin sonuglar1 tibbi yayinlarda yayinlanabilir,
ancak sizin kimlik bilgileriniz bu yayinlarda agiklanmayacaktir.

Doktorunuz ya da c¢alisma destekleyicisi firmadan, toplanan ¢aligma verileriniz hakkinda bilgi
isteme hakkinda sahipsiniz. Aym1 zamanda bu verilerdeki herhangi bir hatanin diizeltilmesini
isteme hakkinda da sahipsiniz. Eger bu konuda bir isteginiz olursa liitfen gerekirse sizin ¢alisma
destekleyicisi firma ile temasa gegmenize yardimci olabilecek doktorunuzla goriisiiniiz.

Eger onayinizda vazgegerseniz, doktorunuz ¢aligma verilerinizi artik kullanamayacak ya da
diger kisilerle paylasamayacaktir. Calisma destekleyici firma onayinizdan vazge¢cmeden onceki
calisma verilerinizi kullanmaya devam edebilir.
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Bu formu imzalayarak, ¢alisma verilerinizin bu formda tamimlandig: sekilde kullanimina onay
vermekteyim.

ARASTIRMA SURESINCE 24 SAAT ULASILABILECEK KiSIiLER:

Ad, Soyadi ve telefon numaralari
Dt. Ebru HAZAR BODRUMLU : 03623121919/3288
Dog.Dr.Aysun AVSAR : 03623121919/3001

YENI BILGILER CALISMADAKI ROLUMU NASIL ETKILEYEBILIiR

Caligma siirerken ortaya ¢ikmis olan biitiin yeni bilgiler bana derhal iletilecektir.

Cahsmaya Katilma Onay1

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana, yukarida konusu ve
amact belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozli agiklama asagida adi belirtilen hekim
tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman gerekceli veya
gerekgesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi istegime bakilmaksizin arastirmact
tarafindan arastirma dis1 birakilabilecegimi biliyorum.

S6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla katilmay1 kabul
ediyorum. Doktorum saklamam igin bu belgenin bir kopyasmi g¢aligma sirasinda dikkat
edecegim noktalar1 da igerecek sekilde bana teslim etmistir.

Goniilliiniin Ad1/ Soyad1 / Imzasi / Tarih

Agiklamalar1 Yapan Kisinin Ad1 / Soyadi / Imzas1 / Tarih
Dog.Dr.Aysun AVSAR

Imza:

Tarih:

Dt. Ebru HAZAR BODRUMLU

Imza:

Tarih:

Gerekiyorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Adi / Soyadi / imzas1 / Tarih

Gerekiyorsa Yasal Temsilcinin Adi1/ Soyad1 / Imzas1 / Tarih
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OZGECMIS

Ad1 Soyadi: Ebru HAZAR BODRUMLU

Dogum Yeri: Tosya/KASTAMONU

Dogum Tarihi: 06.06.1979

Medeni Hali: Evli

Bildigi Yabanci Diller: ingilizce

Egitim Durumu (Kurum ve Yil):

Talip Yener ilkokulu, 1989

Yal¢m Eskiyapan Ortaokulu, 1993

Incirli Siiper Lisesi, 1998

Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, 2004

Doktora Egitimi: Ondokuz May1s Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii
Pedodonti Anabilim Dali, 2008-2013

Cahstig1 Kurum/Kurumlar ve Yil:

Biilent Ecevit Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Pedodonti Anabilim Dali, 2009

Ondokuz Mayis Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Pedodonti Anabilim Dal1 2009-2013

E-posta: hazar.ebru@omu.edu.tr
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