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MOLAR KESİCİ HİPOMİNERALİZASYONU TEŞHİS EDİLEN 

ÇOCUKLARDA GLUTEN İLE İLİŞKİLİ RAHATSIZLIKLARIN 

VARLIĞININ SEROLOJİK VE GENETİK TESTLER İLE 

İNCELENMESİ 

 
ÖZET 

 
Molar Kesici Hipomineralizasyonu (MIH); ameloblastların matrix formasyonunda 

kalsiyum ve fosfat eksikliğine ya da mine proteinlerinin yeterince 

uzaklaştırılamamasına bağlı olarak, daimi 1. molar ve keserlerde meydana gelen bir 

mine defektidir. MIH’ın etiyolojisi tam olarak bilinmemektedir Çalışmamızın amacı 

MIH lezyonları görülen çocuklarda, serolojik ve genetik testler kullanarak gluten ile 

ilişkili rahatsızlıkların varlığını araştırmaktır. 

Çalışmamıza, Bezmialem Vakıf Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Pedodonti 

Anabilim Dalı Kliniği’ne dental tedavi için başvuran, sistemik hastalığı olmayan, 7- 

13 yaş aralığında, 60 çocuk hasta dahil edilmiştir. MIH lezyonu olan 40 çocuk hasta 

ile çalışma grubu ve MIH lezyonu olmayan 20 çocuk hasta ile kontrol grubu 

oluşturulmuştur. Dental muayeneyi takiben, tüm çocuklara gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların oral ve genel semptomlarının varlığını değerlendiren anket soruları 

ebeveynleri eşliğinde sorulmuştur. Ardından tüm çocuklara, gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların teşhisinde yardımcı olan serolojik testler (Doku transglutaminaz IgA, 

Endomisyum Antikoru, Total IgA) ve genetik testler (HLA-DQ2 ve HLA-DQ8) 

yapılmıştır. Çalışmadan elde edilen bulgular IBM SPSS Statistics 22 (IBM SPSS, 

Türkiye) programı ile analiz edilmiştir. Niteliksel verilerin karşılaştırılması için 

Fisher’s Exact Ki-Kare testi, Continuity (Yates) Düzeltmesi ve Fisher Freeman Halton 

testleri, niceliksel verilerin karşılaştırılması için Student t test kullanılmıştır (p<0.05). 

Yapılan testler sonucu, MIH lezyonu olan 3 çocukta doku transglutaminaz antikoru 

sınır değerde iken, 3 çocukta da pozitif bulunmuştur. Bu çocuklardan 2 tanesinde doku 

transglutaminaz antikoru ile beraber, EMA, HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 testleri de pozitif 

çıkmıştır. Çocuk Hastalıkları uzmanına yönlendirilen ve biyopsi sonucu çölyak teşhisi 

konulan bu 2 çocuk hastanın durumu, klinik ve serolojik-genetik testlerin çölyak erken 

teşhisindeki önemine dikkat çekmektedir. Gluten ile ilişkili rahatsızlıkları, MIH 

lezyonları ile ortak paydada buluşturan yeni çalışmaların yapılması bu çocukların ağız- 

diş sağlığının sağlanmasında da büyük önem taşımaktadır. 

 

Anahtar Kelimeler: Molar Kesici Hipomineralizasyonu (MIH), gluten, çölyak 

hastalığı, genetik, mine defektleri 
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INVESTIGATION OF THE PRESENCE OF GLUTEN-RELATED 

DISEASES IN CHILDREN WITH MOLAR INCISOR 

HYPOMINERALIZATION BY SEROLOGICAL AND GENETIC 

TESTS 

 
SUMMARY 

 
Molar-Incisor Hypomineralization (MIH) is an enamel defect that occurs in permanent 

first molars and incisors due to calcium and phosphate deficiency in matrix formation 

of ameloblasts or inadequate removal of enamel proteins. 

The etiology of MIH is not completely known. The aim of our study is to investigate 

the presence of gluten-related disorders in children who have MIH lesions by using 

serological and genetic tests. 

60 pediatric patients with no systemic disease, aged 7-13, who applied to Bezmialem 

Vakif University Faculty of Dentistry, Department of Pedodontics for dental treatment 

were included in our study. The study group was formed with 40 pediatric patients 

with MIH lesions and a control group with 20 pediatric patients without MIH lesions. 

Following the dental examination, all children answered the questionnaire with 

accompany of their parents, to evaluate the presence of oral and general symptoms of 

gluten-related disorders. Subsequently, serological tests (Tissue transglutaminase IgA, 

Endomysium Antibody, Total IgA) and genetic tests (HLA-DQ2 and HLA-DQ8) were 

performed on all children to help the diagnosis of gluten-related disorders. The 

findings obtained from the study were analyzed by IBM SPSS Statistics (IBM SPSS, 

Turkey) program. Fisher's Exact Chi-Square test, Continuity (Yates) Correction and 

Fisher-Freeman Halton tests were used to compare qualitative data and Student's t test 

was used to compare quantitative data (p <0.05). 

As a result of the tests performed, 3 positive and 3 limit values of tissue 

transglutaminase antibody were found in children with MIH lesions. EMA, HLA-DQ2 

and HLA-DQ8 tests were also positive in 2 of these children. The condition of these 2 

pediatric patients, who were referred to a pediatrician and diagnosed as celiac as a 

result of biopsy, draw attention to the importance of clinical and serological-genetic 

tests in early diagnosis of celiac. Conducting new studies that bring gluten-related 

disorders together with MIH lesions on a common ground is also of great importance 

in ensuring the oral and dental health of these children. 

 

Keywords: Molar-Incisor Hypomineralization (MIH), gluten, celiac disease, genetics, 

enamel defects 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Gluten ile ilişkili rahatsızlıkları; 1) Çölyak hastalığı (celiac disease; CD), 2) buğday 

alerjisi (wheat allergy; WA), 3) çölyak olmayan gluten duyarlılığı (non-celiac gluten 

sensitivity; NCGS) şeklinde sınıflamak mümkündür. 

1) Çölyak hastalığı insan lökosit antijeni HLA-DQ2 ve/veya HLA-DQ8 haplotiplerini 

taşıyan, genetik olarak duyarlı bireylerde meydana gelen buğday, arpa ve çavdarda 

bulunan gluten ve ilgili prolaminler tarafından tetiklenen bir immün sistem 

hastalığıdır. Değişken şiddet dereceleri, gastrointestinal sistem (GIS) şikayetleri ve 

çölyak spesifik otoantikorlarının varlığı ile gelişen enflamatuar bir enteropati ile 

karakterizedir. 2) Buğday alerjisi immün mekanizmaların aracılık ettiği ve mast hücre 

aktivasyonunu içeren buğday proteinlerine aşırı duyarlılık reaksiyonudur. İmmün 

yanıt, immünoglobulin E (IgE) aracılı ve IgE aracılı olmayan veya her ikisinin bir 

kombinasyonu şeklinde olabilir. WA en yaygın olarak gıda alerjisi şeklinde 

gelişmektedir. 3) Çölyak olmayan gluten duyarlılığı ise, hem CD hem de WA'nın 

dışlandığı bireylerde meydana gelen, tipik olarak gluten içeren gıdaların alımından 

kısa bir süre sonra ortaya çıkan ve hızlı bir şekilde kaybolan intestinal ve 

ekstraintestinal semptomların değişken bir kombinasyonuyla karakterize bir 

bozukluktur [1]. Bu hasta gruplarında glutenin oynadığı kritik rol, glutensiz diyet 

(gluten-free diet; GFD) sonrası, başlangıçta görülen klinik semptomların ortadan 

kaybolduğu, anti-transglütaminaz 2 antikorlarının (anti-tTG2) normalize olduğu ve 

villus atrofisinin azaldığı gerçeğiyle kanıtlanmıştır. NCGS, birçok durumda CD 

hastalarına benzer gastrointestinal veya ekstraintestinal semptomlarla tanımlanır 

ancak, bugüne dek bu hastalık için spesifik bir immünolojik mekanizma veya serolojik 

belirteç ortaya konulmamıştır. Bu semptomlar; a) GIS ile ilgili olanlar; ishal, karın 

ağrısı, kusma, kabızlık, karın şişkinliği, anoreksia, midede gaz toplanması, düzensiz 

bağırsak hareketleri [2, 3] b) genel semptomlar; dermatit herpetiformis, osteopeni ve 

osteoporoz, kısa boy, gecikmeli ergenlik, tedaviye cevap vermeyen demir eksikliği 

anemisi [2] ve c) oral semptomlar; daimi dişlerde mine hipoplazisi, aftöz stomatit, 

fissür dil, angular cheilitis, gecikmiş diş sürmesi, tükürük bezi fonksiyon bozukluğu, 
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atrofik glossit, oral liken planus, diş çürüğü ve oral ülserler [4-6] şeklinde 

olabilmektedir. Gluten duyarlılığının nörolojik belirtileriyle başvuran hastaların 

çoğunda gastrointestinal semptomlar olmayabilir, hatta çölyak hastalığı olan 

hastalarda bile gastrointestinal semptomlar bazen görülmemektedir [7]. CD çok çeşitli, 

spesifik olmayan belirti ve semptomlarla ortaya çıkabildiği için, CD’yi sadece bariz 

gastrointestinal semptomları olan bireylerde değil, net olmayan bir klinik tabloya sahip 

olanlarda da teşhis etmek mümkündür. Hastalığın erken teşhisine imkan veren bu 

farkındalık ile, ilerleyen dönemde ortaya çıkabilecek olumsuz sağlık sorunlarının da 

önüne geçilebileceği düşünülmektedir [8]. 

Daimi dişlerde görülen mine defektleri, CD taşıyan çocukların %96'sında ve CD'li 

yetişkinlerin de %83'ünde rapor edilmiştir [9]. Bu nedenle, CD şüphesinde yeri 

önemlidir. Yapılan çalışmalarda bu mine defektlerinin, belirli bir simetri veya 

kronolojik dağılım izleyebildiği, en çok keser (%70.8) ve molar (%34.7) dişlerde 

görüldüğü belirtilmiştir [9, 10]. Günümüzde molar ve kesici dişlerde görülen mine 

hipomineralizasyonu ile karakterize gelişimsel doku bozukluğuna Molar Kesici 

Hipomineralizasyonu (MIH; Molar Incisor Hypomineralization) adı verilmektedir. 

MIH ilk kez 2001 yılında tanımlanan; en az bir daimi birinci molar diş ile birlikte 

sıklıkla daimi kesici dişler üzerinde görülen spesifik mine opasitelerini ifade eder. 

Prevalansı tüm dünya ülkelerinde %2-40 arasında değişen bu tablonun ülkemizde de 

görülme sıklığı oldukça yüksek olup %6,8-14,8 olarak rapor edilmiştir [11]. MIH 

etiyolojisi kesin olarak bilinmemesine rağmen, özellikle hayatın ilk 3 yılında 

ameloblastlarda meydana gelen fonksiyon bozuklukları nedeniyle minenin kalitatif ve 

kantitatif özelliklerinin bozulması sonucu ortaya çıktığı düşünülmektedir [12, 13]. 

Çölyak hastalarında da sıklıkla görülen mine defektlerinin, MIH lezyonları ile 

ilişkisini araştırmak için MIH teşhisi koyulmuş çocuk hastalarda serolojik ve genetik 

testler kullanarak gluten ile ilişkili rahatsızlıkların varlığını araştırmayı amaçladığımız 

çalışmamızda, klinik belirti vermediği için tespit edilememiş olan gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların tespit edilmesinde erken teşhise imkan sağlayabileceğimizi 

düşünmekteyiz. Elde edilen sonuçlar insüline bağımlı şeker hastalığı, otoimmün tiroid 

hastalığı, bağ dokusu hastalıkları ve Sjögren sendromu gibi birçok hastalığın, dolaylı 

olarak CD ile ilişkili olabileceği düşünüldüğünde, ilerleyen dönemde bu tabloya eşlik 

edebilecek bazı sağlık sorunlarının da önüne geçmek için gereken koruyucu 

tedavilerin erken başlatılmasına katkıda bulunabileceği için de önemlidir [14, 15]. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Diş Gelişimi 

 
Dişlerin gelişimi embriyonik hayatın 6. haftasında oral epitelyal ve mezenkimal 

hücreler arasındaki etkileşimler sonucu ortaya çıkar. Mine organı oral epitelyal 

hücrelerden, dental papilla ise mezenkimal hücrelerden oluşur. Mine mine organından, 

dentin ise dental papilladan biçimlenmektedir. Diş gelişiminin ilk işareti, oral epitelyal 

hücrelerden dental laminanın oluşmasıdır. Epitelyal mine organının şekline göre, diş 

gelişimde tomurcuk, takke ve çan olmak üzere 3 evre tanımlanmıştır [16]. 

Diş gelişimi proliferasyon, histodiferansiasyon, histogenez ve erupsiyon olmak üzere 

4 dönemde gerçekleşir: 

 

2.1.1. Proliferasyon dönemi (Tomurcuk ve Takke evreleri) 
 

Tomurcuk Evresi; Gelişimin 6. haftasında oral epitel kalınlaşır ve epitelyal bandı 

oluşturmak için mezenkim hücrelerine doğru invajine olur. Yedinci haftada epitelyal 

band iki çıkıntıya ayrılır; bukkalde dudak, yanak ve dişetini oluşturacak vestibular 

lamina, lingualde dişleri oluşturacak dental lamina oluşur. Sekizinci haftada dental 

laminanın derinlerinde, alt ve üst çenede diş tomurcuklarını temsil eden onar tane oval 

şişlik meydana gelir [17]. 

Takke evresi; Tomurcuklar büyümelerine devam ederken, mezenkimal hücrelerin 

proliferasyonu sonucu küre şeklindeki diş tomurcuğunun epitel hücrelerinde bir çökme 

meydana gelir, çökmenin periferindeki hücreler daha hızlı prolifere olmaya başlar ve 

takke şeklini alırlar. Takke evresi 3-4 hafta devam eder. Bu safhanın 2. yarısında 

takkeyi oluşturan hücrelerde farklılaşma (histodiferansiyasyon) görülmeye başlar. 

Ortadaki hücreler; sivri köşeli, yıldızsı hücrelere dönüşürler. Hücrelerin arası 

albuminden zengin, pulpa dokusuna benzeyen stratum retikülare (mine pulpası) adı 

verilen bir sıvı ile dolar. Bu yapı, ameloblastlara ihtiyaç duydukları besini 

sağlayacaktır. Takke safhasının son 2 haftasındaki oluşuma mine organı denir. Mine 
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organı ve dental papillayı saran dokuya da dental folikül ya da sakkulus dentalis adını 

alır [18]. 

Başlangıç ve proliferasyon aşamasındaki bir eksiklik diş germinin gelişiminde bir 

bozukluğa veya diş sayısında eksikliğe neden olabilir. Dental papilla ve mine 

organının daha da büyümesinden sonra diş çan evresi denilen morfodiferansiasyon ve 

histodiferansiasyon aşamasına ulaşır [17]. 

 

2.1.2. Histodiferansiasyon dönemi (Çan evresi) 

 
a) Histodiferansiasyon; Epitel, mine organı çan şeklini alana kadar invajine olmaya 

ve derinleşmeye devam etmektedir. Takkenin içbükey kısımdaki hücreler iç mine 

epiteli, dış kısmındaki hücreler ise dış mine epiteli adını alır [18]. 

 

b) Morfodiferansiasyon; İleri çan döneminde dental papilla hücrelerinin 

odontoblastlara, iç mine epitel hücrelerinin ise ameloblastlara farklılaşma gösterdiği 

görülmektedir. Çan döneminin sonunda ameloblastlara komşu olan mezenkim 

dokusunda dentini oluşturacak odontoblast hücreleri farklılaşarak ameloblastların 

hemen altına dizilirler. Stratum retikülare ile iç mine epitel hücreleri arasında bulunan, 

yassı hücrelerden oluşan tabakaya ise stratum intermedium denir. Bu tabaka ileride 

mineralizasyonda rol oynayacaktır. Çan evresinin geç dönemlerinde sert doku 

formasyonu başlar ve kronun alacağı şekil belli olur [18]. 

Diş germinin formatif hücrelerinin farklılaşmasındaki bozukluklar, anormal mine veya 

dentin yapısına neden olur. Morfodiferansiasyon aşamasında formatif hücreler dişin 

boyutunu ve konturunu oluşturmayı düzenledikleri için morfodiferansiasyondaki 

bozukluklar anormal diş boyutlarına, mikrodonti veya makrodontiye neden olur [17]. 

 

2.1.3. Histogenez dönemi (Apozisyon ve Mineralizasyon) 

 
a) Apozisyon; Amelogenezis (mine yapımı) ve dentinogenezis (dentin yapımı) 

şeklinde ilerlemektedir. Sert dokuların organik matrikslerinin sentezlenmesine 

apozisyon denir. İlk sert doku formasyonu dentin dokusunda başlar ve ameloblastlar 

ile odontoblastlar arasında bir dentinoid doku olan predentin (manto dentini) salgılanır. 

Predentin oluşumu, ameloblastların amelogenezis sürecini uyarır ve pre-enamel 

denilen ilk mine salgılanır. Ameloblastlar ve odontoblastlar birbirlerinden giderek 
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uzaklaşacak şekilde, komşu yüzeylere doğru salgı yaparlar. Dişlerin önce 

insizal/tüberkül bölgelerinde daha sonra kole bölgesinde mine ve dentin salgılanır. 

 

b) Mineralizasyon; Organik matriksin üzerine mineral tuzlarının çökelmesine 

kalsifikasyon/mineralizasyon denir. Mineralizasyonun ilk aşamasında, dişin %25-30’u 

hızla mineralize olurken, ikinci aşamasında ise daha yavaş bir mineralizasyon görülür 

ve dişin %95’i bu aşamada gerçekleşir [18]. Geri kalan kısım ise erüpsiyon sonrası 

tükürük varlığında mineralize olur. Mineralizasyon da apozisyon gibi insizal/tüberkül 

bölgesinden koleye doğru olmaktadır. 

 
2.2. Mine Gelişimi 

 
Mine gelişimi; hazırlık, salgılama, geçiş ve olgunlaşma olmak üzere 4 aşamaya ayrılır 

[19]. Aşamalar, ameloblastların morfolojisi ve fonksiyonu ile tanımlanmaktadır. 

 

2.2.1. Hazırlık aşaması 
 

Mineral oluşumundan önce, gelecekteki DEJ (Dentin-enamel junction) 'de 

odontoblastlar tarafından predentinin biriktirilmesidir [20]. Bu olay tüberkül 

tepelerinden başlayarak dişin servikal bölgelerine ilerler. Predentin esas olarak 

kollajenden oluşur, fakat aynı zamanda kollajen olmayan proteinleri de içerir. 

Predentin, ilk mineralize olan yapıdır [21]. Mineralizasyon DEJ’den gelecekteki pulpa 

odasına doğru ilerler ve dentin kalınlaşır. Mineralizasyon ilerledikçe pulpa odasının 

boyutları küçülür. Bununla birlikte, DEJ yakınındaki ilk dentin mineralizasyonundan 

hemen sonra, farklılaşan pre-ameloblastlar, onu uzaklaştıran ve yok eden bazal 

membran boyunca sitoplazmik çıkıntıları uzatır. Ardından ameloblastlar, 

mineralizasyonu hızla başlatan mine matris proteinlerini salgılamaya başlar [22]. 

 

2.2.2. Salgılama aşaması 
 

Mine matriksinin ameloblastlar tarafından salgılanması ile başlamaktadır. 

Ameloblastlar mine matriks proteinleri ile çoğunluğu hidroksiapatit olan mine 

minerallerini salgılarlar [23]. İlk mine tabakasının salgılanmasıyla ameloblastlar mine 

dentin sınırından geri çekilmektedir. Tomes uzantıları olarak adlandırılan salgısal 

uçları, piramit şeklindedir ve minenin prizmatik yapısından ve matriks 

salgılanmasından sorumludur. Salgılanan mine matriksinin %90’ını amelogeninler, 

%10’unu enamelin, tuftelin ve ameloblastin oluşturmaktadır [22, 24, 25]. Mine 
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matriksi tam kalınlığına ulaştıktan sonra Tomes uzantıları geri çekilir ve minenin dış 

yüzeyinde mine dentin sınırındakine benzeyen ince bir tabaka prizmasız mine oluşur 

[22, 25]. 

 

2.2.3. Geçiş aşaması 
 

Başlangıçta biriken minenin, su ve protein içeriği yüksek mineral içeriği düşüktür. Bu 

aşamada mine sekresyonu durur, matriks kaldırılır ve ameloblastların boyu kısalır. 

Apoptozis (Programlanmış hücre ölümü) ile ameloblastların sayısı %50 azalır [25]. 

 

2.2.4. Olgunlaşma aşaması 
 

Mine olgunlaşması yani mineralizasyonu süt dişleri için 1-2 yıl, daimi dişler için ise 

4-5 yıl sürmektedir [24]. Mine matriksinin tamamlanmasından sonra mineralizasyon 

mine-dentin sınırından perifere; oklüzalden servikale doğru devam etmektedir [22]. 

Bu evrede mineden protein ve su çıkışını sağlayan düzgün sonlular (%20) ve kalsiyum 

iyonlarının mineye geçişini sağlayan dalgalı sonlular (%80) olmak üzere iki tip 

ameloblast vardır. Olgunlaşma safhasında kristaller oldukça genişler ve kalınlaşır, 

böylece mine karakteristik dayanıklılık ve sertliğine ulaşır [22, 24, 25]. Minenin 

tamamen kalsifiye olmasından sonra, ameloblastlar farklılaşma özelliklerini 

kaybederek yassılaşır ve mine organının diğer tabakalarıyla birleşerek redükte mine 

epitelini oluştururlar. Redükte mine epiteli mineyi dış etkenlerden korur, dezmolaz 

enzimi salgılayarak bağ dokusundaki atrofiyi hızlandırır ve dişin sürmesine katkıda 

bulunur [22]. 

 
2.3. Gelişimsel Defektler 

 
Mine oluşumunun salgılama veya olgunlaşma aşamalarında, ameloblastların 

fonksiyonlarındaki aksamalar sonucu oluşan defektlerin tümü ‘Gelişimsel Mine 

Defekti’ olarak adlandırılmaktadır [26, 27]. Gelişimsel mine defektleri etkilenen dişin 

durumuna göre; mine hipoplazisi ve mine hipomineralizasyonu olarak iki ana grupta 

değerlendirilir [26]. 
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2.3.1. Mine hipoplazisi 
 

Mine gelişiminin salgılama aşamasında meydana gelen bozukluklar, minenin matriks 

oluşumunun yetersizliğine ve mine kalınlığının azalmasına neden olmaktadır. Minenin 

bu niceliksel bozukluğu ‘mine hipoplazisi’ olarak adlandırılmaktadır [26]. Bu 

durumda mine şeffaf veya opak, sert veya yumuşak, normal veya anormal prizmatik 

yapıda olabilir. 

 

2.3.2. Mine hipomineralizasyonu 
 

Mine hipomineralizasyonu, mine oluşumunun olgunlaşma aşamasında meydana gelen, 

mine kalınlığının değişmediği fakat şeffaflığının farklı derecelerde bozulduğu 

niteliksel bir bozukluktur [26]. 

Olgunlaşma safhasında proteolitik enzim inhibisyonu ve ameloblastların rezorbsiyon 

aktivitelerinin bozulması sonucu amelogeninlerin matriksten uzaklaştırılamaması, 

kristallerin genişliğinde ve kalınlığındaki artışın engellenmesiyle hipomineralizasyon 

meydana gelmektedir [28, 29]. 

Mineralizasyon aşamasında mine matriksinde pH’nın uzun süre düşmesi, süt dişi 

köklerinde oluşan ve daimi dişleri etkileyen dental apseler ve hipoksinin neden olduğu 

asidoz da hipomineralizasyona neden olabilir [30]. 

Malabsorpsiyon ya da bazı GIS ile ilgili hastalıklarda da ortaya çıkan kalsiyum 

metabolizmasının bozulmasının veya kalsiyum-fosfat eksikliğinin de mine 

hipomineralizasyonunda rol oynadığı düşünülmektedir [31]. 

Hipomineralize minedeki opasiteler yaygın ve sınırlı olmak üzere ikiye ayrılmaktadır 

[32]. 

 

Yaygın opasiteler 
 

Diş gelişimi esnasında alınan uzun süreli ve yüksek dozda fluorun sert dokularda 

depolanması ve olgunlaşma evresindeki ameloblastlarda hasar oluşturması sonucu 

meydana gelmektedir [33]. 

Mine kalınlığı değişmemiştir ve sağlıklı mineyle sınırları net değildir. Opasiteler 

küçük beyaz çizgilenmelerden, geniş opak mine alanlarına kadar değişiklik 

gösterebilmektedir [26, 32]. 
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Sınırlı opasiteler 
 

Lokal ve sistemik etkiler sonucu salgılama evresindeki ameloblastların hasara 

uğraması sonucu oluşan, mine kalınlığının değişmediği ve defektli mine ile sağlıklı 

mine arasında net bir sınırın izlendiği opasitelerdir. Hasar gören ameloblastlara komşu 

hücrelerin normal fonksiyonuna devam etmesi ve gelişimin bir basamağındaki 

hücrelerin etkilenmesiyle, normal ve porözlü mine arasında belirgin bir sınırın olduğu 

bildirilmiştir [34]. 

 
2.4. Büyük Azı Keser Hipomineralizasyonu 

 
1970'lerde ilk kez tarif edilen, Molar Kesici Hipomineralizasyonu (Büyük Azı Keser 

Hipomineralizasyonu; BAKH; Molar Incisor Hypomineralisation; MIH), pratisyen 

hekimler tarafından her zaman teşhis edilememektedir [35]. Hastalığın teşhis edildiği 

bireylerde sıcaklık değişimlerine karşı hassasiyet duyulması, hızlı çürük gelişimi, 

yetersiz lokal anestezi etkisi ve tekrarlayan beslenme bozuklukları gibi durumlar bazı 

problemlere neden olmaktadır. MIH, bütün mine bozuklukları arasında en yaygın 

görülen ve sürekli ilerleyen bir tablodur. Tam olarak teşhis edilemez ve doğru tedavi 

edilemez ise diş kayıplarına neden olur. MIH ameloblastların matrix formasyonunda 

kalsiyum ve fosfat eksikliğine ya da mine proteinlerinin yeterince 

uzaklaştırılamamasına bağlı olarak, daimi 1. molar ve keserlerin mineralizasyonunda 

meydana gelen bir mine defektidir. Bunun sonucunda meydana gelen mine; tamamen 

mineralize olamamış, sarımtırak, aşırı duyarlı ve daha az dirençlidir. Hastalık tek bir 

yüzey ile sınırlı olabilir, dişlerin tüm düz yüzeyleri üzerinde uzanıp okluzal yüzeylere 

de ulaşabilir [36]. 

Patolojiyi tanımlamak için çeşitli terimler kullanılmıştır; 
 

›Yaygın olmayan lekeli mine [Jackson, 1961] [37] 
 

›Daimi ilk azı dişlerin idiyopatik hipomineralizasyonu [Koch ve ark., 1987] [36] 
 

›Peynir azı dişleri [Van Amerongen ve Kreulen,1995] [12] 
 

›Florür kaynaklı olmayan daimi ilk azı dişlerinin hipomineralizasyonu [Leppaniemi 

ve ark, 2001] [38] 

›Molar-Incisor Hipomineralizasyon (MIH) [Weerheijm ve arkadaşları, 2001] [39] 



9 
 

2003 yılında, EAPD (European Academy of Paediatric Dentistry) 6. konferansında, 

MIH terminolojisinin kullanılacağına karar verildi. 

 

2.4.1. Prevalans 
 

MIH dünyadaki birçok popülasyonda görülmektedir. Bununla birlikte defekt 

prevalansı %44’e kadar ulaşan geniş bir aralık göstermektedir (Tablo 2.1: Ülkelere 

göre MIH prevalans çalışmaları). Farklı çalışmaların sonuçlarının karşılaştırılması; 

farklı indeks ve kriterlerin kullanımı, muayene değişkenliği, farklı kayıt yöntemleri ve 

yaş gruplarının çeşitliliğinden dolayı zordur. Çalışma grubunun büyüklüğü, çalışılan 

popülasyon için temsili olacak kadar büyük olmalıdır. Çalışma grubu birden fazla yaş 

grubundan oluşuyorsa, her yaş grubu için MIH sıklığı ayrı ayrı bildirilmelidir. Kesitsel 

bir çalışma için en iyi yaşın 8 olduğu kabul edilmiştir [40]. Bununla birlikte 6, 8, 10, 

12 ve belki 14 yaşında, diğer dişlerin ne derece etkilendiğini, defektler arasındaki 

bağlantıları ve defektlerin zaman içindeki klinik değişkenliğini değerlendirmek için 

yapılan geniş kapsamlı çalışmaların da iyi birer referans olabileceği düşünülmektedir. 

 

 
Tablo 2.1: Ülkelere göre MIH prevalans çalışmaları [41] 

 

ÇALIŞMA YIL ÜLKE (% ) MIH 

Wogelius et al. [42] 2008 Danimarka %37,50 

Jasulaityte et al. [43] 2008 Litvanya %9,7 

Cho et al. [44] 2008 Hong Kong %0,8 

Calderara et al. [45] 2005 İtalya %13,7 

Balmer et al. [46] 2005 Avusturalya %44 

Muratbegovic et al. [47] 2007 Bosna Hersek %12,3 

Dietrich ve ark. [48] 2003 Almanya %6 

Lygidakis ve ark. [49] 2008 Yunanistan %10,2 

Koch ve ark. [36] 1987 İsviçre %3,6-15,4 
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Jalevik ve ark. [50] 2001c İsviçre %18,4 

Alaluusua ve ark. [51] 1996 Finlandiya %25 

Alaluusua ve ark. [52] 1996 Finlandiya %17 

Leppanemi ve ark. [38] 2001 Finlandiya %19,3 

Weerheijm ve ark. [39] 2001 Hollanda %9,7 

Zagdwon et al. [53] 2002 UK %14,6 

Soviero et al. [54] 2009 Brezilya %40,2 

Kuscu et al [55] 2008 Türkiye %14,9 

Kukleva et al. [56] 2008 Bulgaristan %3,6 

Kemoli [57] 2008 Kenya %13,7 

Fteita et al [58] 2006 Libya %2,9 

 

2.4.2. Etiyoloji 
 

MIH etiyolojisi tam olarak bilinmemektedir fakat en yaygın hipotez; çocukluk 

döneminde, embriyonik evrede, mine formasyonunda lokal bir işlev bozukluğu 

olduğudur [59]. Daimi birinci büyük azı ve kesici dişlerde, gelişimsel mine defektleri 

açısından yaşamın ilk yılları en kritik dönemdir [60]. Çünkü daimi kesicilerde 

amelogenezis; 3. aydan 5 yaşa kadar, daimi 1. azılarda ise hamileliğin 8. ayından 4 

yaşa kadar sürer. Bu nedenle mineralizasyon kaybı bu iki gelişme döneminde ortaya 

çıkar. 

Erken maturasyon döneminde ameloblastlar çevresel etkenlere karşı hassastır. 

Ameloblastların yaşam döngülerini etkileyen fizyolojik değişikliklerin gelişmekte 

olan diş üzerinde histolojik olarak saptanabilen hasara sebep olabileceği gösterilmiştir. 

Mine hipomineralizasyonunun; olgunlaşma safhası sırasında, ameloblast hücrelerinin 

hasara uğramasıyla matriks proteinlerinin uzaklaştırılamaması ve kalsiyum-fosfat 

birikimi için yeterli alan oluşturulamaması sonucu meydana gelebileceği belirtilmiştir 

[29]. 
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Etiyolojisinde; ateşli enfeksiyonlar, hava yollarının patolojisi, gaz alışverişindeki 

bozukluklar, düşük doğum ağırlığı, anne sütünde çevre kirliliğinin ve fazla dioksinin 

etkisi sayılabilir [61]. Günümüzde en muhtemel teori; sistemik ve dış faktörler 

arasında bir etkileşim olduğudur. Bu nedenle, MIH'ın etiyolojisi çok faktörlüdür, fakat 

şimdilik bazı varsayımlara dayanmaktadır (Tablo 2.2: MIH'ın en olası nedenleri). 

 

 
Tablo 2.2: MIH'ın en olası nedenleri 

 

MIH'ın en olası nedenleri 

Anne sütünde yüksek dioksin veya poliklorlu bifenil (PCB) içeriği ve 9 aydan fazla 

emzirme [Alaluusua ve ark, 1993, Jan & Vrbic 2000, Weerheijm ve ark, 2001]. 

Çocuğun erken doğumu ve doğum anında veya sonrasında oksijensiz kalması 

[Jackson, 1961, Leppäniemi ve ark, 2001]. 

Çocukluk çağında solunum hastalıkları (tekrarlayan bronşit, kronik obstrüktif 

akciğer hastalığı ve bronşiyal astım) [Van Amerongen ve Kreulen, 1995, Jarvik ve 

ark, 2001]. 

İlk üç yıl içerisinde geçirilen difteri, kızıl, kabakulak veya kızamık gibi bulaşıcı 

hastalıklar [Jackson, 1961]. 

Mineralizasyon eksikliği: hipoparatiroidizm, yetersiz beslenme, malabsorbsiyon, D 

vitamini eksikliği [Sarnat ve Schour, 1942, Follis ve ark, 1952]. 

 

2.4.3. Ayırıcı tanı 
 

Diş yapılarında MIH ile diğer anomalileri ayırt etmek esastır. Edinilmiş, çevresel veya 

genetik etiyoloji aramak için hastanın hikayesini bilmek zorunludur. Bu patolojiler ile 

kesin ayırıcı tanı yapılmalıdır [35]. 

 

Amelogenesis imperfekta; daimi dişlenmeyi etkileyen genetik bir displazi, kalıtsal 

bir anomalidir. Buna göre; mine, yapı ve miktar bakımından anormaldir ancak dentin 

yapısı normal olacaktır [62]. Yalnızca MIH’ın ağır formları amelogenezis 

imperfektayla karıştırılabilir. Çoğu zaman, MIH, tüm dişlerin etkilenmiş olduğu 
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amelogenezis imperfektadan farklı olarak, daimi birinci azı dişlerini ve daimi kesici 

dişleri asimetrik olarak etkiler. 

 

Mine hipoplazisi; amelogenez sırasında salgılarda meydana gelen hasarlar nedeniyle 

ortaya çıkan mine miktarına ilişkin bir bozukluktur. Mine kalınlığındaki azalma 

lokalizedir. Posterüptif dönemde, MIH’tan etkilenen mine yüzeylerindeki hızlı yıkım, 

mine hipoplazisine benzeyebilir. Bununla birlikte, hipoplastik dişlerin sağlıklı mine 

çevresinde düzenli sınırları vardır; oysa bu sınırlar, MIH'tan etkilenen azı dişleri 

etrafında düzensizdir. 

 

Dental fluorozis; diş mineralizasyonu sırasında aşırı fluor emiliminden kaynaklanır. 

Lekeler yaygın ve simetriktir. Fluoroziste dokular, hipomineralize dişlerden farklı 

olarak çürüğe karşı dirençlidir. 

 

Diş çürüğü; başlangıç aşamasında hipomineralize diş dokusuna benzeyen beyaz nokta 

lezyonları ile görülür. Çürük ayrıca hipoplastik bir alanda plak birikimi sonucu da 

gelişebilir ve bu durum teşhisi zorlaştırır. 

 

Tetrasiklin renklenmesi; gebelikte veya 8 yaşın altındaki çocuklarda tetrasiklin 

kullanımı süt ve daimi dişlerde gri ve sarımsı renklenmelere neden olur. Yüksek 

dozlarda kullanıldığında, mine içerisinde hipoplastik değişiklikler meydana getirir. 

Kalsiyum ile tetrasiklin bir şelat kompleksi oluşturur. Bu kompleks, dişlerdeki 

dokuların oluşumu sırasında mine ve dentine geri dönüşümsüz olarak bağlanır [62]. 

Tetrasiklinin aşırı doz kullanımı sistemik etkiler oluşturur ve oluşan renklenmeler 

simetriktir. 

 

2.4.4. MIH’a özgü klinik zorluklar 

 
Diş hassasiyeti; Özellikle sıcakta ve temasta hassasiyet vardır. Daha ileri problemlere 

neden olmadan hızlıca tedavi edilmelidir. Etkilenen dişler, özellikle azı dişleri 

fırçalamaya duyarlı olduğu için, çocuklar tarafından fırçalamadan kaçınılacak, böylece 

çürük riski artacaktır [63]. 

 

Hızlı gelişen çürükler; Sert dokuların fizyolojik immatüritesi, hassasiyete bağlı oral 

hijyen eksikliği, minenin kırılgan yapısı, koronal yapılarda ciddi, hızlı ve geri dönüşü 

olmayan bir hasara yol açacaktır. Ayrıca bu hipoplastik alanlar plak ve yiyecek 

artıklarının birikimini kolaylaştırır. 
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Anestezi zorlukları; Aşırı duyarlılık, dokulardaki hasarın neden olduğu kronik 

enfeksiyon lokal anestezinin etkisini engeller. 

 

Restorasyon sorunu; Restoratif materyalin hipomineralize mineye adezyonu zayıftır, 

bu nedenle restorasyonların erken kaybı ve sekonder çürük riski yüksektir. 

 
2.5. Tedavi yaklaşımları 

 
MIH'lı dişler için mevcut tedavi yöntemleri, koruyucu tedaviler ve restorasyonlardan 

diş çekimine kadar çok geniş kapsamlıdır. Hangi tedavinin kullanılacağına karar 

vermek birçok faktöre bağlıdır. Yaygın olarak bilinen faktörler; dişin durumu, hastanın 

diş yaşı, ailenin sosyoekonomik durumu ve çocuğun ya da ebeveynin tedaviden 

beklentisidir. 

 

Şüphesiz bir tedavi planını hazırlarken bütünsel bir yaklaşım göz önünde 

bulundurulmalıdır. MIH'lı çocukların diğer çocuklardan çok daha fazla diş tedavisi 

gördüğü gösterilmiştir [64, 65]. Defektli mine, dentin içine bakteri penetrasyonunu 

artırarak pulpada kronik enfeksiyona yol açabilir, böylece lokal anesteziden yeterli etki 

elde etmeyi de zorlaştırabilir [64, 66]. Çocuk, tedavi konusunda daha kaygılı olabilir 

ve daha profesyonel davranış yönlendirmeye ihtiyaç duyabilir. Bu nedenle, ideal 

tedavi seçenekleri uygulanamayabilir ve alternatif tedavi planları gerekebilir. 

 

2.5.1. Koruyucu tedaviler 

 
Etkilenen çocuklara ve ebeveynlerine erken dönemde uygun diyet önerileriyle 

başlamak önemlidir. Fluor seviyesi en az 1.000 ppm olan diş macunları önerilmelidir 

[67]. Son zamanlarda, mine yüzeyinde doymuş bir kalsiyum ve fosfat ortamı sağlayan 

Kazein Fosfopeptid-Amorf Kalsiyum Fosfat'ın (CPP-ACP) da remineralizasyonu 

arttırdığı gösterilmiştir. Her ne kadar klinik etkileri hala tartışmalı olsa da, diş macunu 

veya şekersiz sakız da, dış uyaranlara karşı hafif ağrı şikayeti olan hastalara faydalı 

olabilmektedir [68, 69]. Spontan hassasiyeti olan hastalar için, profesyonel fluor 

verniği (örneğin; Duraphat 22.600ppm F) ve %0,4 kalay fluorür jeli uygulaması yararlı 

olabilmektedir. 

Bu koruyucu yaklaşımların, erüpsiyon sonrası erken dönemde, defektli dişin kırılmaya 

veya çürüğe meyilli olması durumunda büyük önemi vardır. Erüpsiyon sonrası geç 



14 
 

dönemde, eğer diş sağlamsa, diş olgunlaşmış olduğu için herhangi bir ilave önlem 

alınmadan sadece iyi bir oral hijyen önerisinde bulunulmalıdır. 

 

2.5.2. Fissür örtücüler 
 

Fissür örtücüler daimi dişlerde yıkım olmadan etkilenen dişleri korumak için iyi bir 

seçimdir. Bununla birlikte zayıf retansiyon özellikleri MIH lezyonuna sahip daimi 

dişler üzerinde fissür örtücülerin etkinliği konusunda şüphe yaratmaktadır [65, 70]. Bu 

nedenle, %35’lik fosforik asitin etkisini artırmak için tedavi öncesi 60 saniye %5’lik 

sodyum hipoklorit uygulaması ile proteinizasyon yapılması da önerilmiştir [70]. 

Henüz bu iddiayı destekleyecek klinik ve laboratuvar çalışmalar yeterli değildir. 

 

Rezin bazlı fissür örtücü uygulamaları diş yıkıma uğramadan önce, tamamen 

sürdüğünde ve nem kontrolünün sağlanabildiği durumlarda endikedir. Yeterli nem 

kontrolü sağlanamayan tam sürmemiş dişlerde geçici bir süre koruyucu etki sağlamak 

için rezin bazlı fissür örtücüler yerine cam iyonomer siman kullanılarak fissür örtücü 

uygulaması düşünülebilir. Erüpsiyon sonrası geç dönemde, aşınma nedeniyle fissür 

örtücünün yeniden uygulanması gerekebilir. Bununla birlikte, diş olgunlaştıkça 

etkinliğinin azaldığı kabul edilir. 

 

2.5.3. Kesici dişlerin tedavisi 
 

MIH lezyonuna sahip kesici dişi olan çocuklarda estetik kaygı ile sıklıkla 

karşılaşılmaktadır. Bu defektler erken dönemde karbamid peroksitle beyazlatma 

işlemine [71] ya da %18 hidroklorik asit veya %37,5 fosforik asit ile mikroabrazyon 

tedavisine cevap verebilir [72, 73]. Daha belirgin mine defektlerinde 2 yöntem birlikte 

kullanılabilir [74]. Küçük çocuklar için beyazlatma tedavisi aşırı duyarlılık, mukozada 

irritasyon ve mine yüzey değişikliklerine neden olabilir [75]. Bununla beraber 

mikroabrazyon ise mine kaybına neden olabilir [76]. 

Kabul edilebilir klinik sonuçlara sahip yeni bir teknikte işlem basamakları şu şekilde 

açıklanmaktadır [77]; 

1) %37 fosforik asit ile 60 saniye asitleme 
 

2) 5-10 dakika boyunca %5 sodyum hipoklorit ile beyazlatma ve deproteinizasyon 
 

3) Gözenekleri tıkamak için fissür örtücünün yüzeye uygulanması. 
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Günümüzde Rezin infiltrasyon sistemi (Icon®), sağlıklı diş yapısından madde kaybı 

ve aşındırma yapmadan mineyi stabilize edip dolduran bir teknik olarak minimal 

invaviz diş hekimliği uygulamaları arasında oldukça kabul görmektedir [78]. İlk olarak 

Almanya Berlin Charité Üniversitesi'nde in vitro çalışmalar ile incelenen bu ürün, 

dental üretici DMG tarafından, klinik kullanıma uygun hale getirilerek geliştirilmiştir 

[79, 80]. Sabit ortodontik tedavi sonrası oluşan beyaz nokta lezyonları ve başlangıç 

çürük lezyonlarının tedavisinde, çürüğün ilerlemesinin önlenmesi ve oluşan estetik 

kaybın düzeltilmesinde sıklıkla uygulanmaktadır. Ayrıca rezin infiltrasyon sistemi bu 

tip lezyonların tedavisinin yanısıra, büyük azı keser hipomineralizasyonu, florozis ve 

amelogenezis imperfekta da renk maskeleme etkisi için üretici firmanın belirlediği 

talimatlar doğrultusunda başarı ile uygulanmaktadır [81] (Tablo 2.3: Rezin infiltrasyon 

sistemi) 

 

 
Tablo 2.3: Rezin İnfiltrasyon Sistemi (Icon®) [79, 80] 

 

MATERYAL İÇERİK 

Icon® (DMG 

Hamburg Almanya) 

1. Basamak: Icon-Etch: %15 HCl 
 

2. Basamak: Icon-Dry: %99 etanol 
 

3. Basamak: Icon-Infiltrant: TEGDMA bazlı rezin matriks 

 

2.5.4. Kavite tasarımı 

 
Restorasyonun marjinleri için farklı yaklaşımlar söz konusudur. Bunlar; 

 

a) Tüm defektli minenin kaldırılması [70, 82] 
 

b) Porözlü minenin sond ve frez için direnç gösterene kadar kaldırılmasıdır [71, 83]. 
 

İlk yaklaşımda sağlam mineye bonding uygulanır, bir miktar diş dokusu kaldırılmıştır. 

İkinci uygulama ise daha az invazivdir, fakat yetersiz bağlanmadan dolayı marjinlerde 

kırılma riski yüksektir. Bununla birlikte adeziv kavite tasarımı her durumda 

kullanılmalıdır, çünkü amalgam fiziksel bağlanma performansı nedeniyle tavsiye 

edilmez [65, 84]. 
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2.5.5. Cam iyonomer restorasyonlar 
 

Bu restorasyonlar geleneksel cam iyonomer siman (GIC), rezin modifiye cam 

iyonomer simanlar (RMGICs) ve poliasit modifiye kompozit rezinleri içerir. Bu 

materyallerin hem mine hem dentine bağlanma özelliği vardır. Asıl avantajları uzun 

süre fluor salınımları ve nem kontrolü sağlanamayan koşullarda kompozit rezinlere 

göre daha az hassas oldukları için kullanılabilmeleridir. 

Bununla birlikte zayıf mekanik özelliklerinden dolayı azı dişlerindeki stres alanlarında 

kullanımı önerilmemektedir. Bu tedavi şekli, erüpsiyonun erken aşamalarında 

yalnızca geçici restorasyon olarak kullanılabilir çünkü ideal nem kontrolünün 

sağlanamadığı durumlarda bir ara tedavi olarak değerlendirilir. Cam iyonomerlerin 

erüpsiyon sonrası geç aşamada, geniş dentin alanı içeren kavitelerde kompozit 

restorasyonların altında kaide olarak kullanımı da önerilir [70]. 

 

2.5.6. Kompozit rezin restorasyonlar 
 

Rezin restorasyonlar geniş pulpa boyutlarına ve olgunlaşmamış diş eti kontürlerine 

sahip genç kesiciler için problem yaratabilecek kron uygulamaları gibi daha invaziv 

tedavilerden önce ilk tedavi seçeneği olarak kullanılmalıdır. Kompozit rezin 

materyalinin, MIH’lı dişlerde diğer restoratif materyallerle karşılaştırıldığında 4 yıllık 

takip döneminde çok daha uzun vadeli stabiliteye sahip olduğu, ortalama ömrünün 5,2 

yıl [84] ve başarı oranının % 74-100  olduğu görülmüştür [65, 83]. 

Bir laboratuvar çalışmasında MIH lezyonuna sahip mine yüzeylerinde self-etch adeziv 

sistemlerinin bağlanma kuvvetinin tek şişe adeziv sistemlerinden daha iyi olduğu 

bildirilmiştir [82]. 

 

2.5.7. Önceden şekillendirilmiş prefabrike metal kronlar (PMC) 

 
Bu kronlar defektli azı dişlerinin tamamen kaplanması için önerilmiştir. Bu tedavi 

yöntemi daha fazla diş kaybını önler, hassasiyeti kontol eder, uygun interproksimal ve 

oklüzal ilişkiyi kurar, maliyeti ucuzdur, preperasyonu ve uygulaması kısa sürer [82]. 

2 ve 5 yıllık takiplerde yüksek başarı oranları bildirilmiştir [53, 65]. Bununla birlikte 

kronların yerleştirilmesi için diş dokusunda bir kayıp gerekmektedir. 

PMC için diş dokusu kaldırılmadan yapılan “Hall” tekniğinin MIH lezyonu olan 

dişlerde kullanılabileceği öne sürülmüştür, ancak uzun dönem klinik sonuçları 
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hakkında bir rapor bulunmamaktadır fakat, oklüzal sorun oluşturabileceği tahmin 

edilmektedir. 

 

Bu tedavi şekli, özellikle kompozit restorasyonları desteklemek için yeterli diş 

yapısına sahip olmayan MIH’lı azı dişlerinde erüpsiyon sonrası erken dönemlerden 

geç dönemlere kadar kullanılabilir. Bununla birlikte, yapılan klinik çalışmalar kısa 

vadelidir, PMC etkinliğini araştırmak için daha uzun vadeli çalışmalara ihtiyaç 

duyulmaktadır [40]. 

 

2.5.8. Döküm restorasyonlar 
 

Bu yaklaşım, azı dişleri için metal kopingleri, full metal ya da diş renginde olan kron 

uygulamalarını, keserler için porselen veneer ya da kronları kapsar. 2 yıldan uzun 

takiplerde nikel kromdan yapılma metal kopingler daha az yıkıcı ve başarılı 

bulunmuştur [53]. 

Kesici dişler için porselen veneerler iyi estetik sonuçlar verebilir, ancak sadece olgun 

dişlerde kullanılmalıdır. Genel olarak, küçük çocuklar için geniş pulpa boyutu, kısa 

kron yüksekliği ve subgingival kron marjinlerindeki zorluklar nedeniyle full kronlar 

önerilmemektedir [85]. Erüpsiyonun erken dönemlerinde, bu zorlukların yanı sıra, 

sürme devam ettikçe kron marjinleri açığa çıktığı için de kron restorasyonları 

önerilmez. 

Bu tedavi şekli erüpsiyon sonrası erken dönemdeki dişlerin tedavisi için uygun 

değildir. Posteruptif geç dönemde, döküm restorasyon daha dayanıklı olma 

potansiyeline sahiptir, ancak bunu ispatlayacak uzun vadeli bir çalışma yoktur [40]. 

 

2.5.9. Çekim ve ortodontik tedavi 
 

Dört daimi birinci molardan herhangi birinin çekimi, olası ortodontik komplikasyonlar 

göz önüne alınarak gerçekleştirilmelidir. Ortodontik durumun uygun olması 

durumunda, defektli daimi 1. moları çekmek için ideal diş yaşı, 2. daimi moların çekim 

boşluğuna en uygun oklüzyonda yerleşmesini sağlayan 8,5-9 yaşlarıdır [86, 87]. 

Bununla birlikte, 10,5 yaşından sonra yapılan çekimlerde de kabul edilebilir sonuçlar 

alındığı rapor edilmiştir [84]. Alt çenede 1. molar diş çekildiğinde kompansasyon için 

üst 1. moların çekimi de düşünülmelidir, benzer şekilde orta hat kaymasından 

kaçınmak için kontralateral molar/premoların dengeleyici bir çekimi, özellikle 

komplike vakalarda tartışılmalıdır [87]. 
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Çekim ile tedavi radyolojik olarak 2. daimi moların bifurkasyon formu oluşmaya 

başladığında yani geç karışık dişlenme döneminde düşünülmelidir. Çok erken 

dönemde yapılan çekimlerden sonra, 2. premolar distale, 2. daimi molar ise çekim 

boşluğuna doğru konumlanır. Geç dönemde yapılan çekimler özellikle alt çenede 2. 

premolar ve 2. daimi molar arasındaki boşluğun daha zor kapanmasına neden olur. 

 
2.6. Gluten ile İlişkili Rahatsızlıklar 

 
Gluten, tahıllarda (buğday, çavdar, arpa, yulaf) bulunan bir protein ailesi olarak 

tanımlanır. Gliadin ve glutenin olmak üzere iki ana protein içerir. Gluten proteinleri, 

yüksek prolin ve glutamin içeriğine sahiptir. Gluten duyarlılığı (Gluten sensitivity; 

GS) ilk olarak 1980’lerde tanımlanmıştır [88]. 

Gluten ile ilişkili rahatsızlıkların (gluten related disorders) spekturumunu; buğday 

alerjisi, çölyak hastalığı ve çölyak olmayan gluten duyarlılığı oluşturur [1] (Tablo 2.4: 

Çölyak hastalığı, NCGD ve buğday alerjisi arasındaki klinik ve patolojik farklılıklar) 

 

2.6.1. Buğday alerjisi 
 

Buğday alerjisi klasik bir gıda alerjisi olarak sınıflandırılır ve bu durumda buğday 

(sadece gluten değil) alımı, tip I ve tip IV aşırı duyarlılığa neden olur [89]. Buğday 

alerjisi, immün mekanizmaların aracılık ettiği ve mast hücre aktivasyonunu içeren 

buğday proteinlerine aşırı duyarlılık reaksiyonudur. İmmün yanıt, immünoglobulin E 

(IgE) aracılı, IgE aracılı olmayan veya her ikisinin bir kombinasyonu şeklinde olabilir 

[1]. Buğday, ABD'deki en yaygın kabul edilen IgE aracılı 8 gıda alerjenlerinden 

biridir. WA, dünya çapında nüfusun %0,5 ile %9'unu etkilemektedir [90]. Buğday 

alerjisinde klinik yanıt, maruz kalma yoluna ve ortaya çıkan immun cevaba göre 

değişir. Buğdayın yutulması, gıda alerjisi ile ilişkili deri, gastrointestinal ve solunum 

semptomlarının hemen veya gecikmeli olarak başlamasına neden olabilir. Ek olarak 

anafilaksi, kontakt ürtiker, astım ve rinite neden olabilir [91]. 

Buğday proteinleri, çözünürlüklerine göre; albümin, globulin, gliadin ve glutenin 

olarak dört türe ayrılır. Bugüne kadar açıklanan en önemli gıda alerjisine neden olan 

albümin/globulin ailesinin amilaz/tripsin inhibitörü alt birimleridir. Gluten ve yüksek 

moleküler ağırlıklı gluteninler, buğdaya bağlı anafilaksi ile ilişkilidir ve 5-gliadin 

bugüne kadar tanımlanan en önemli alerjendir [91]. WA çocuklarda daha yaygındır 

[92]. Genellikle ürtiker, bronşiyal tıkanma, mide bulantısı veya gastrointestinal 
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şikayetler gibi ani semptomlarla kendini gösterir. Gecikmiş aşırı duyarlılık, 

sindirimden 24 saat sonra gastrointestinal şikayetler, kaşıntı veya ekzamatöz döküntü 

ile ortaya çıkabilir. Buğdaya alerjisi olan çocukların çoğunda, atopik dermatit ve diğer 

gıda alerjileri de mevcuttur [91]. 

 

2.6.2. Çölyak olmayan gluten duyarlılığı 
 

Çölyak olmayan gluten duyarlılığı ise, hem CD hem de WA'nın dışlandığı bireylerde 

meydana gelen, tipik olarak gluten içeren gıdaların alımından kısa bir süre sonra ortaya 

çıkan ve hızlı bir şekilde kaybolan intestinal ve ekstraintestinal semptomların değişken 

bir kombinasyonuyla karakterize bir bozukluktur [1]. 

NCGS, gluten alımından hemen sonra ortaya çıkan semptomlarla tanımlanır. Glutenin 

geri çekilmesiyle semptomlar ortadan kaybolur ve tekrar gluten verildiğinde tekrar 

ortaya çıkmaktadır. Genellikle NCGS, karın ağrısı, şişkinlik, ishal veya kabızlık ile 

kendini gösterir. Bağırsak dışı belirtiler yetişkinlerde yaygındır ve zihin bulanıklığı, 

yorgunluk, eklem ağrısı, parestezi, kızarıklık ve depresyon şeklindedir [88]. 

 

2.6.3. Çölyak hastalığı 
 

Çölyak hastalığı, genetik olarak yatkın bireylerde buğday, arpa ve çavdar gibi tahıl 

ürünlerinde bulunan glutene karşı duyarlılık sonucu gelişen, genellikle 

malabsorbsiyonla seyreden, ince bağırsakta hasara neden olan, glutensiz diyetle klinik 

cevap alınan otoimmun bir hastalıktır [93]. CD gelişmesi için genetik yatkınlık ve 

glutene maruz kalma gereklidir, ancak yeterli değildir [91]. Hastalık dünya çapında 

genel nüfusun yaklaşık% 1'ini etkiler, ancak bu yaygınlık ülkeler arasında farklılık 

gösterir [94]. Erken çocukluk döneminde (özellikle ilk 2 yaş) ishal, kusma, iştahsızlık, 

karında şişkinlik, kilo kaybı, kabızlık ve büyüme geriliği bu hastalığın klasik 

belirtileridir. Çölyak hastalığı hayatın herhangi bir döneminde tipik semptomlarla 

ortaya çıkabileceği gibi bazı hastalarda yıllarca hiç belirti vermeden çok hafif 

şikayetler ile seyredebilmektedir. Bu da hastalığın teşhisini zorlaştırmakta ve 

geciktirmektedir [95]. 

Genetik ve çevresel faktörlerin etkileşimi sonucu ortaya çıkan bu hastalıkta; beslenme 

alışkanlıkları, bebeklik dönemindeki anne sütü, glutenli gıdalar ile beslenme yaşı ve 

günlük tüketim miktarı başlıca çevresel faktörleri oluşturmaktadır [96]. 
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Çölyak hastalarında glutenin etkisi ince bağırsak üzerinde olmaktadır. Gluten alımı ile 

ince bağırsak iç yüzeyindeki absorpsiyonu sağlayan villuslar kısalmakta, hatta 

tamamen ortadan kalkarak bağırsak iç yüzeyi düzleşmektedir. Villusların yüzeyindeki 

tek sıra "kripta" hücreleri ise kalınlaşmaktadır. Böylece absorpsiyon yüzeyi azaldığı 

için besin emilimi zorlaşmaktadır [97]. Tanı amacıyla öncelikle kanda antigliadin 

antikorları (AGA), endomisyum antikorları (EMA) ve transglutaminaz antikorlarının 

(TGA) araştırılması gerekmektedir. Bu antikorlardan en az birisi pozitif olursa çölyak 

hastalığı şüphesi ile ince bağırsak biyopsisi yapılması şarttır [1]. 

 

 
Tablo 2.5: Çölyak hastalığı, NCGD ve buğday alerjisi arasındaki klinik ve 

patolojik farklılıklar 
 

 
Çölyak hastalığı Çölyak olmayan 

gluten duyarlılığı 

Buğday 

alerjisi 

Gluten alımından 

semptomlara kadar 

geçen süre 

Günler ile haftalar Saatler ile 

günler 

Dakikalar ile 

saatler 

Patogenez Otoimmün Innate immünite Alerjik 

HLA HLA-DQ2/8 + HLA-DQ2/8 +/- HLA-DQ2/8 - 

tTG 

EMA 

AGA 

Pozitif 

Pozitif 

Pozitif 

Negatif 

Negatif 

%50 Pozitif 

Negatif 

Negatif 

Negatif 

Duodenal 

Histoloji 

Pozitif Negatif Negatif 

Semptomlar İntestinal ve 

ekstraintestinal 

İntestinal ve 

ekstraintestinal 

İntestinal ve 

ekstraintestinal 

Komplikasyonlar Uzun dönem 

komplikasyonlar 

Uzun dönem 

komplikasyonlar 

Kısa dönem 

komplikasyonlar 
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2.6.4. Epidemiyoloji 
 

Çölyak olgularının çoğu asemptomatik veya minör semptomlarla seyretmektedir. Bu 

nedenle hastalığın prevelansı buz dağına benzetilmekte ve sadece su üzerinde kalan 

kısmı kadar hastaya tanı koyulduğu düşünülmektedir. Buz dağı iddiası 1991 yılında 

Richard Logan tarafından ileri sürülmüş olup, tanı konulmamış hastaların tanı konulan 

hastalardan çok daha fazla olduğu öngörülmektedir. Buz dağının görülebilen çok az 

kısmını klasik çölyak hastaları oluştururken, asıl önemli kısmı tanı alamayan atipik 

hastalar oluşturmaktadır. Avrupa’da tanı koyulan çölyak olgularının tanı 

koyulmayanlara oranının 1/5-1/13 arasında değiştiği düşünülmektedir [98]. 

Ülkeler ve ırklar arasında hastalığın görülme sıklığı açısından belirgin bir fark 

bulunmaktadır. Çölyak hastalığı, dünya popülasyonunun %0,6-1’inde görülmektedir 

[99]. Diyette gluten bulunmadığında çölyak hastalığı ortaya çıkmayacağından 

buğdayın besin öğelerinde önemli oranda yer aldığı Avrupa, Kuzey Amerika, 

Avustralya gibi ülkelerde çölyak hastalığı sık görülürken, Çin ve Japonya’da hemen 

hemen hiç görülmemektedir [100]. 

Ülkemizde Erzurum merkezde, 6-17 yaş aralığındaki okul çağı çocuklarında yapılan 

bir çalışmada, CD prevalansı serolojik olarak 1/115, biyopsi ile kanıtlanmış CD 

prevalansı 1/158 olarak saptanmıştır [100]. Yine ülkemizde yapılan 2000 sağlıklı kan 

bankası dönorünün katıldığı bir çalışmada anti-tTG IgA veya anti-tTG IgG antikor 

pozitiflik prevelansı %1,3 olarak bulunmuştur [101]. 

Gıda alerjileri içinde yaklaşık %18’lik bir oranla buğday alerjisi en sık görülen tahıl 

alerjisidir [102]. Kesin prevalansı bilinmemekle birlikte çocukların %0,4-1’inde 

görüldüğü düşünülmektedir [103]. 

Buğday alerjisi, kuzey ilkelerinde güney ülkelerinden daha sık görülmektedir [104]. 

Fransa'da buğday alerjisi, en sık görülen gıda alerjeni olarak çocuklarda 8. 

yetişkinlerde 12. sıradadır [105]. Amerika’da yapılan bir çalışmada çocuklarda 

buğdayla ilişkili gıda alerjisi vakaların % 2,5'inde görülmüştür [106]. 

Genel popülasyonda NCGS'nin prevalansı hala bilinmemektedir, çünkü birçok hasta 

kendi kendine teşhis koymakta ve tıbbi tavsiye veya konsültasyon olmaksızın 

glutensiz diyete başlamaktadır. Ancak yeni veriler NCGS’nin hiç de nadir görülen bir 

hastalık olmadığını doğrulamaktadır [107]. 
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2.6.5. Patogenez 
 

Buğday, arpa ve çavdarda suda erimeyen yüksek molekül ağrılıklı prolaminler 

bulunmaktadır. Buğday prolamini olan gliadin immunpatogenezden başlıca sorumlu 

proteindir. Gliadin proteini epitel hücrelerinde yıkıma yol açarak interlökin-15 

ekspresyonunu artırır, bu durum intraepitelyal lenfositleri aktive eder. Enfeksiyonlar 

veya değişen geçirgenlik sonucunda, gliadin antijen sunan hücrelerin yüzeyindeki 

HLA-DQ2 veya HLA-DQ8 moleküllerine yüksek afinite ile bağlanarak gluten reaktif 

CD4+ T lenfositleri uyararak interferon gama ve diğer sitokinlerin salınımına neden 

olur. Bu da inflamasyon zincirini aktifleyerek metalloproteinazlar ve diğer destrüktif 

mediatörlerin salınımı ile villüs arofisi ve kript hiperplazisine yol açar [108] (Şekil 2.1: 

Patogenez). 

 

 
 

Şekil 2.1: Patogenez 

 

 

Çölyak hastalığının patofizyolojisi tam olarak açıklanamamaktadır. Ancak genetik, 

çevresel ve immünolojik faktörlerden etkilenen otoimmün bir hastalık olduğu 

düşünülmektedir. 
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Genetik faktörler 
 

Günümüzde HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 genleri en çok rastlanan çölyak hastalığı risk 

etkenleridir. HLA-DQ moleküllerinin görevi, antijen özelliği olan peptitleri 

bağlayarak CD4 yardımcı T lenfositlere sunmaktır. CD4 yardımcı T lenfositler çölyak 

hastalığının gelişiminde önemli bir rol oynamaktadır. HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 

haplotiplerini taşıyan insanların bağırsaklarında, mukozal T hücrelerine gliadin 

peptitleri antijen olarak sunulmakta ve mukozal inflamatuar reaksiyon başlamaktadır 

[109, 110]. HLA-DQ2 çölyak hastalarının %90’ından fazlasında ve genel 

populasyonun %20-30’unda bulunurken; HLA-DQ8 çölyaklı bireylerin %5-10’unda, 

genel popülasyonun ise yaklaşık %10’unda bulunmaktadır [111, 112]. 

 

Çevresel faktörler 
 

Çölyak hastalığındaki mukozal enflamasyon ve hasara buğday, arpa ve çavdar gibi 

tahılların prolamin içeriği neden olmaktadır [113]. Buğdayda gliadinler, çavdarda 

sekalinler ve arpada bulunan hordeinler ‘prolamin tip proteinler’ olarak 

tanımlanmaktadır [114]. Gliadin ve diğer prolaminlerde bulunan prolin (~%15) ve 

glutamin (~%35) aminoasitlerince zengin peptit dizilerinin, çölyak hastalığına sebep 

olduğu bilinmektedir [115]. Çölyak hastalığına neden olan çevresel faktörler içinde 

diyetle alınan glutenin yanısıra virüsler, gebelik ve stres yer almaktadır [113]. 

 

İmmünolojik faktörler 
 

Çölyak hastalığında sindirilmemiş, proteolize dirençli gluten peptitleri doku 

transglutaminaz (tTG) için iyi bir substrattır [116]. Hücresel immünite tarafından 

yabancı olarak görülen epitoplara karşı immünolojik cevap gelişir. Bu epitoplar ve 

tTG kompleksi HLA-DQ2/DQ8 aracılığıyla T hücrelerine sunulur ve sonuçta güçlü 

bir CD4+T hücre cevabı oluşur. T hücreleri bu kompleks proteini reseptörleri ile tanır 

böylece aktive olan CD4+T hücreleri sitokinler salgılayarak, epitel hasarına yol açan 

intraepitelyal lenfositlerin ve matriks metalloproteinlerin aktive olmasına neden 

olurlar [117, 118]. 

Çölyak olmayan gluten duyarlılığı patogenezi henüz net olarak anlaşılamamıştır. 

Birçok çalışmada, adaptif bağışıklığın tersine, gluten duyarlılığının altında yatan 

mekanizmanın doğal bağışıklık (innate immünite) gelişimi olduğu düşünülmektedir. 

Çölyak hastalarında %95 olan HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 genotipleri, çölyak olmayan 
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gluten duyarlılığı hastalarında %50 oranında bulunmuş olup, çölyak hastalarından 

düşük genel  popülasyondan biraz yüksektir  (%30) [119]. 

Buğdayda bulunan ve bir glikoprotein olan alfa-amilaz tripsin inhibitörü en önemli 

alerjendir [120]. Alerjen maruziyetinin şekli ve immünolojik mekanizmalara bağlı 

olarak immünoglobulin E (IgE) aracılıklı ve IgE aracılıklı olmayan şeklinde geniş bir 

yelpazede klinik semptomlar ortaya çıkabilir [92]. IgE aracılıklı olanlar buğdayın 

alımıyla ilk iki saat diliminde ortaya çıkan ani reaksiyonlardır ve genellikle küçük 

çocuklarda görülür. Hafif deri reaksiyonlarından anafilaksi tablosuna kadar çok çeşitli 

klinik bulgular ortaya çıkabilir. IgE aracılıklı olmayanlar ise; besin proteini ile ilişkili 

enterokolit sendromu, protein ilişkili proktokolit, besin proteini ilişkili enteropati, ve 

çölyak şeklinde gruplandırılır [121]. 

 

2.6.6. Klinik bulgular 
 

NCGS’nin semptomları irritabl bağırsak sendromuna benzerdir. Karın ağrısı, şişkinlik, 

ishal veya kabızlık gibi bağırsak alışkanlığında değişiklik, baş ağrısı, bulantı, zihinde 

bulanıklık, kronik yorgunluk, eklem ve kas ağrıları, dermatit, depresyon ve anemi gibi 

hastalık ve semptomlar görülmektedir [1, 122]. Şizofren ve serebellar ataksi gibi ciddi 

nörolojik ve psikiyatrik hastalıklarla ilişkili olduğu iddia edilmektedir [123, 124]. 

Buğday alerjisinde görülen gastrointestinal semptomlar; ishal, karın ağrısı, kabızlık, 

şişkinlik, gaz toplanması, düşük kilo alımı ve kusmadır. Açıklanamayan kilo kaybı, 

eklem ve kemiklerde ağrı, egzema, atopik dermatit, yorgunluk, baş ağrısı, anjioödem, 

anafilaksi, astım, öksürük, postnazal akıntı ve rinit ise buğday alerjisinde görülebilecek 

klinik belirtilerdir [1]. 

Çölyak hastalığında çok geniş bir yelpaze içinde gastrointestinal ve ekstraintestinal 

semptomlar görülür. 

 

Gastrointestinal semptomlar 
 

Gastrointestinal sistem (GIS) ile ilgili bulgular; ishal, karın ağrısı, kusma, kabızlık, 

karında şişkinlik, anoreksia, midede gaz toplanması, düzensiz bağırsak hareketleri 

şeklindedir [3]. Daimi dişlerde mine hipoplazisi, recurrent aftöz stomatit, fissürlü dil, 

angular cheilitis, gecikmiş diş sürmesi, tükürük bezi fonksiyon bozukluğu, atrofik 

glossit, oral liken planus, diş çürüğü, oral ülserler gibi oral semptomlar çölyak hastalığı 

ile ilişkili bulunmuştur [4, 6]. 
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Ekstraintestinal semptomlar 
 

Demir eksikliği anemisi, D vitamini ve kalsiyum eksikliğine bağlı metabolik kemik 

hastalığı en sık görülen ekstraintestinal semptomlardır. İnfertilite, dermatitis 

herpetiformis, miyokardit, IgA nefropatisi, depresyon, epilepsi, B12 ve B1 vitamin 

eksikliğine bağlı periferik nöropati gibi nörolojik ve psikiyatrik hastalıklar; demir, 

folat ve B12 vitamin eksikliğine bağlı anemi; tip 1 diabetes mellitus (DM), otoimmun 

tiroidit gibi otoimmun hastalıklar görülen diğer ekstraintestinal bulgulardır[125]. 

 

2.6.7. Tanı 

 

Buğday alerjisi 
 

Buğday proteinlerine duyarlılık, alerjene karşı dolaşımdaki IgE'ye özgü 

antikorların ölçülmesi ve cilt duyarlılığı testi ile belirlenebilir. CAP FEIA 

(fluorenzymeimmunoassay) testi veya ImmunoCAP Spesifik IgE kan testi, en yaygın 

kullanılan yöntemdir. WA’yı belirlemek için deri testi, prick veya patch tekniği ve 

intradermal enjeksiyonla yapılabilir [1]. 

 

Çölyak olmayan gluten duyarlılığı 
 

Şu anda NCGS'ye sahip olabilecek kişileri belirlemek için herhangi bir test 

bulunmamaktadır. NCGS'ye sahip olanların, sağlıklı kişilere göre yüksek AGA testine 

veya HLA DQ2 veya DQ8 haplotipine sahip olma olasılığının daha fazla olduğu 

düşünülmektedir [126]. NCGS olasılığını göz önünde bulundurmak için, öncelikle 

negatif serolojik testler, normal histoloji, negatif deri prick testi ve serum IgE testleri 

aracılığıyla CD ve WA tanısını dışlamak gerekir [126, 127]. 

 

Çölyak hastalığı 

 
Serolojik testler; Anti-Gliadin antikor (AGA), endomisyum antikoru (EMA), doku 

transglütaminaz (tTG) ve deamide gliadin peptidlerine (DGP'ler) karşı hem IgA hem 

de IgG antikorları için serolojik testler mevcuttur (Tablo 2.6: CD için serolojik testlerin 

duyarlılığı ve özgüllüğü). CD için serolojik testler, gluten tüketimine bağlıdır ve 

testten önce glutensiz diyetle beslenilmesi yanlış negatif cevaplara neden 

olabilir. Testten önce gereken gluten tüketiminin tam süresi bilinmemekle birlikte, 

uzmanlar ≥8 hafta boyunca günde 10 g gluten (2 dilim kepekli ekmeğe eşdeğer) 

tüketilmesiyle tTG antikorunun güvenilir bir cevap vermesi gerektiğini 
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düşünmektedir. tTG-IgA antikorunu, CD'si olabilecek kişileri tanımlamak için en 

uygun maliyetli ve güvenilir test olarak önerilmektedir [3, 7, 128]. Serolojik testler 

yapılırken selektif IgA eksikliği olan hastaların belirlenmesi için aynı zamanda bir 

serum IgA seviyesi bakılması düşünülmelidir [1]. 

 

 

Tablo 2.7: CD için serolojik testlerin duyarlılığı ve özgüllüğü [1] 
 

Test Duyarlılık (%) Özgüllük (%) 

Antigliadin IgG (AGA-IgG) 83-100 47-94 

Antigliadin IgA (AGA-IgA) 52-100 72-100 

tTG IgA 90-100 95-100 

Anti-EMA IgA 93-100 98-100 

DGP IgA 80-91 91-95 

DGP IgG 88-95 86-98 

tTG IgA: Doku transglutaminaz IgA, Anti EMA IgA: Endomisyum antikoru, 

IgADGP IgA/IgG: Deamide Gliadin Peptit IgA/IgG 

 

 
Çölyak hastalığı klasik, atipik, sessiz, latent ve potansiyel çölyak olarak beş klinik alt 

kategoriye ayrılabilir (Tablo 2.6: Çölyak hastalığının klinik tipleri). 

 

Klasik CD: Malabsorbsiyon, diyare, kilo kaybı, vitamin eksiklikleri görülebilir. 

Serolojik testler pozitiftir ve biyopside klasik patolojik değişiklikler görülür. Glutensiz 

diyet ile semptomlarda gerileme meydana gelir. 

 

Atipik CD: Yorgunluk, anemi, artrit, dental bulgular, transaminaz yüksekliği, 

osteoporoz, infertilite gibi semptomlar görülebilir. Bu hastalarda serolojik testler 

pozitiftir ve biyopside klasik patolojik değişikler görülür. 

 

Sessiz CD: Asemptomatik kişilerde serolojik testler pozitif ve biyopsi çölyak hastalığı 

ile uyumludur. 
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Latent CD: Hastalar asemptomatik, seroloji pozitiftir ancak biyopside villöz atrofi 

yoktur. 

 

Potansiyel CD: Semptomatik kişilerde seroloji pozitif , biyopsi ise negatiftir [129]. 

 

 

 
Tablo 2.8: Çölyak hastalığının klinik tipleri 

 

CD Klinik 

tipleri 

Tanım 

Klasik CD Tipik GIS belirtileri ve malabsorbsiyon bulguları (+) 

Seroloji (+), Histopatoloji (+) 

Atipik CD GİS dışı belirtiler ve bulgular (+) 

Seroloji (+), Histopatoloji (+) 

Sessiz CD Belirti ve bulgu (-) 

Seroloji (+), Histopatoloji (+) 

Latent CD Belirti ve bulgu (-) 

Seroloji (+), Histopatoloji (-) (ya da çok hafif) 

İleride CD geliştirme potansiyeline sahip, genetik olarak CD’ye 

yatkın bireyler 

Potansiyel CD Tipik ve atipik CD belirtileri ve bulguları (+) 

Seroloji (+), Histopatoloji (-) (ya da çok hafif) 

 

 

HLA testleri; HLA DQ heterodimerleri DQ2/DQ8, CD için gereklidir, ancak CD'li 

kişilere özgü değildir ve genel popülasyonun %40'ına kadar bulunabilir. HLA DQ2 ve 

HLA DQ8 alelleri negatif olanlarda, CD için daha fazla teste gerek yoktur, diğer tüm 

hastalarda tanıyı doğrulamak amacıyla bağırsak biyopsisi gereken hastaların 

belirlenmesi için tTG /EMA antikor testleri yapılmalıdır [1]. 

 

Biyopsi; CD tanısı, ince bağırsak mukozasının histolojisindeki karakteristik 

değişikliklerin gösterilmesiyle doğrulanır. Biyopsiler, gastrointestinal endoskopi 

yoluyla duodenumdan elde edilir. Başlangıçta histolojik değişiklikler düzensiz 

dağılmış olabilir ve duodenal bulbusla sınırlı olabilir, bu nedenle bulbustan 1 veya 2 

biyopsi ve duodenumdan 4’ten fazla biyopsi alınması önerilmektedir [3, 7]. 



28 
 

Karakteristik mikroskobik özellikler arasında epitelde lenfosit infiltrasyonu, villüs 

atrofisi ve kript hiperplazisi yer alır. Çölyak hastalığındaki histolojik bulgular, Marsh- 

Oberhuber sınıflaması kullanılarak tanımlanabilir [130]. 

 

Marsh sınıflaması: 
 

Evre 0: Mukoza normal, preinfiltratif evre olarak isimlendirilir. 
 

Evre 1: İntraepitelyal lenfosif artışı ve lamina propriada lenfosit infiltrasyonu vardır. 
 

Evre 2: Kript hiperplazisi, intraepitelyal lenfosif artışı mevcut, villuslar normal. 
 

Evre 3: Villus atrofisi mevcuttur. 3 altgruba bölünmüştür; 
 

3-a: Parsiyel villus atrofisi 

3b: Subtotal villus atrofisi 

3-c: Total villus atrofisi. 

Evre 4: Total mukozal atrofisi. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1. Etik Kurul Onayı 

 
Araştırmaya ait etik onayı ‘Bezmialem Vakıf Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulu’ komitesinden 17.04.2019 tarihinde 71306642-050.01.04- no’lu karar ile 

alınmıştır. 

Katılımcılara bilgilendirme ve onam formu aracılığı ile çalışmanın amacı, içeriği ve 

yapılacak işlemler hakkında yazılı ve sözlü olarak bilgi verilmiştir. Hasta 

bilgilendirme ve onam formu, her hastanın ebeveyni tarafından imzalanmıştır (Ek.1. 

Etik Kurul Onayı, Ek.2. Hasta Bilgilendirme ve Onam Formu). 

 
3.2. Proje Onayı 

 
Çalışma için gerekli proje desteği, 3410255 proje numarası ile Bezmialem Vakıf 

Üniversitesi Rektörlüğü Bilimsel Araştırma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafından 

kabul edilmiştir. 

 
3.3. Hasta Seçimi 

 
Araştırmaya Bezmialem Vakıf Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Pedodonti 

Anabilim Dalı Kliniği’ne dental tedavileri için başvuran 7-13 yaş aralığında 60 çocuk 

dahil edilmiştir. Ağız-diş muayenelerinde MIH lezyonu teşhis edilen 40 çocuk ile 

çalışma grubu ve MIH lezyonu olmayan 20 çocuk ile kontrol grubu oluşturulmuştur. 

Dahil edilme ve dışlanma kriterleri 
 

Gönüllülerin araştırmaya dahil edilme kriterleri: 
 

1- Herhangi bir mental, sistemik ya da fiziksel hastalık taşımamak 

2- Yedi-13 yaş aralığında olmak 

3- Herhangi bir sebeple özel sağlık hizmetine ihtiyaç duymuyor olmak 

4-MIH lezyonlarının varlığı ve yokluğu 

5-Çalışmaya katılmaya gönüllü olmak 
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Gönüllülerin araştırmadan dışlanma kriterleri: 
 

1- Kan örneği alınması sırasında yeterli uyumu sergilemeyen çocuklar 

2- Herhangi bir sebeple çalışma için gereken tüm test sonuçlarına ulaşılamayan 

çocuklar 

MIH teşhisi için EAPD’nin MIH teşhis kriterleri kullanılmıştır. 

EAPD kriterlerine göre MIH teşhis kriterleri; [40] 

 Daimi birinci molar ve daimi keser dişler değerlendirilirken, bir veya daha 

fazla daimi birinci molar diş ile birlikte aynı zamanda daimi keserlerin de 

etkilendiği görülmektedir. MIH’ın teşhisinde en az bir daimi birinci molar diş 

etkilenmiş olmalıdır. Ayrıca ikinci süt molar dişlerde, süt keserlerde ve süt 

kaninlerin tüberkül tepelerinde de hipomineralize alanlar görülebilmektedir. 

Etkilenen molar ve keser dişlerin sayısı arttıkça hipomineralizasyonun şiddeti 

de artmaktadır. 

 Etkilenen dişlerde görülen hipomineralize alanlar kronun okluzal ve bukkal 

yüzeylerinde sınırlı defektler şeklinde sağlam mine dokusundan belirgin bir 

sınırla ayrılmaktadır. Defektlerin boyutları ve renkleri değişkenlik 

gösterebilmektedir. 

 MIH’tan etkilenmiş daimi birinci molar dişlerde çiğneme kuvvetlerinin etkisi 

nedeniyle sürme sonrası posterüptif mine yıkımları ve buna bağlı olarak hızlı 

çürük gelişimi görülmektedir. 

 Özellikle düşük çürük risk grubunda olan hastaların daimi birinci molar ve 

keser dişlerinde bulunan atipik restorasyonlar, MIH olasılığını göstermektedir. 

 MIH’tan etkilenen dişlerde farklı şiddetlerde spontan ve/veya provake ağrılar 

görülebilmektedir. MIH lezyonu bulunan dişlerde anestezi sağlamak 

çoğunlukla zordur. 

 Kaybedilmiş daimi birinci molar diş/dişlerin çekim nedenleri 

değerlendirilirken, diğer daimi birinci molar dişlerde de sınırlı mine 

opasitelerinin varlığı, diş/dişlerin MIH nedeniyle çekildiğini düşündürmelidir. 

MIH, klinik uygulamalarda kolaylık sağlaması açısından hafif veya şiddetli olarak 

sınıflandırılabilmektedir (Tablo 3.1: MIH’ın klinik sınıflaması, (Şekil 3.1: MIH 

seviyelerine göre klinik görüntüleri). Hafif şiddetteki vakalarda; lezyonlar sınırlı mine 

opesiteleri şeklinde olup posterüptif mine yıkımları görülmemektedir. Bu dişlerde su, 
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hava vb. dış uyaranlara karşı hassasiyet olmasına rağmen, diş fırçalama sırasında 

herhangi bir rahatsızlıktan söz edilmemektedir. Keser dişlerde yalnızca estetik 

problemlere neden olan renklenmeler görülmektedir. Şiddetli lezyonların görüldüğü 

vakalarda ise sınırlı mine opesiteleri ile birlikte sürme sonrası mine yıkımları, çürükler 

ve hastanın sosyo-psikolojik durumunu olumsuz şekilde etkileyen spontan ve/veya 

provake ağrılar görülmektedir. Hasta ve ailesinde ileri derecede estetik kaygılar 

gelişmiştir. 

 

Tablo 3.1: MIH’ın Klinik Sınıflaması [70] 
 

 
HAFİF (Mild) 

 

(Şekil 3.1a) 

ORTA (Moderate) 
 

(Şekil 3.1b) 

ŞİDDETLİ (Severe) 
 

(Şekil 3.1c) 

Mine 

görüntüsü 

Stres içermeyen 

büyük azı 

bölgesinde 

sınırlı opasiteler 

Atipik restorasyonlar Posterüptif mine yıkımı 

mevcut 

Mine kaybı Sınırlı opasiteler İnsizal ve oklüzal 

üçlüde sınırlı 

opositeler 

Posterüptif mine 

yıkımı görülmez 

Yeni süren dişte hızla 

görülen posteruptif mine 

yıkımı 

Çürük Etkilenen diş 

minesinde çürük 

yok 

Bir veya iki yüzeyde 

sınırlı çürük 

Etkilenen diş minesinde 

yaygın çürük 

Hassasiyet Normal Normal Diş hassasiyeti var 

Estetik Genellikle sorun 

olmaz 

Ebevynler endişerini 

dile getirir 

Ebeveynler endişelidir 
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Tablo3.1’deki literatür bilgisine göre hasta takip formunda büyük azı ve keser dişler 

için her bir dişe 1 hafif (mild), 2 orta (moderate), 3 şiddetli (severe) olacak şekilde 

MIH’ın klinik sınıflamasını gösteren bir değer verilmiştir. Her hasta için tüm dişler 

arasındaki en yüksek değer referans olarak alınmıştır. Bu sonuçlara göre 37 hastanın 

MIH klinik sınıflaması şiddetli, 2 hastanının orta, 1 hastanın hafif olarak belirlenmiştir. 

 
 

 

Şekil 3.1: MIH Seviyelerine Göre Klinik Görüntüleri; a) Hafif (mild) MIH 
 

b) Orta (moderate) MIH c) Şiddetli (severe) MIH [132, 133] 

 

 

Ağız-diş muayenelerini takiben çocukların ad-soyad, cinsiyet ve doğum tarihleri, 

intraoral muayene bulguları (deft/DMFT indeksi, gecikmiş diş sürmesi, eksik diş 

varlığı) ve MIH lezyonuna sahip çocuklarda EAPD’nin teşhis kriterlerine göre MIH 

lezyonları hasta takip formuna kaydedilmiştir (Ek.3. Hasta Takip Formu). Ardından 

gluten ile ilişkili rahatsızlıklara ait oral ve genel semptomları belirlemek için 

hazırlanan anket formu (Hasta takip formunda mevcuttur.) ebeveyn eşliğinde 

doldurulmuştur. 

MIH teşhisi olan ve olmayan 60 gönüllü çocuk serolojik ve genetik testler için 

Bezmialem Vakıf Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları 

Kliniği’ne yönlendirilmiştir. 
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3.4. Serolojik Testler 

 
Serolojik testler; Bezmialem Vakıf Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

Laboratuvarı’nda yapılmıştır. Bunlar; 

- Total Ig A (IgA türbidimetrik) 
 

- Doku translutaminaz antikoru; tTG IgA 
 

- Endomisyum antikoru; EMA IgA analizidir. 
 

Doku translutaminaz antikoru için ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) 

yöntemi kullanılarak çalışılmıştır. ELISA antijen-antikor ilişkisini, antikora bağlanmış 

bir enzimin aktivitesini araştırmak için kullanılan kantitatif bir ölçüm yöntemidir. 

İmmobilize edilmiş antijen kullanılarak kompetetif olmayan indirekt boyama yöntemi 

kullanılmaktadır. 

Endomisyum antikoru için IFA (Immün Floresan Antikor) testi kullanılmıştır. İFA, 

floresan bileşikleri ile işaretli antikorlar kullanılarak, şüpheli materyalde bulunan 

etken ya da bunlara karşı oluşmuş antikor varlığının araştırıldığı, immunositokimyasal 

bir yöntemdir. 

Total IgA ise spektrofotometre yöntemiyle çalışılmıştır. Spektrofotometre çözelti 

içeriğindeki maddenin miktarının bulunmasında kullanılır. Temel mantığı, hazırlanan 

çözeltiden belirli spektrumlarda ışık geçirilmesi ve bu ışının ne kadarının çözelti 

tarafından absorbe edildiğinin bulunması esasına dayanır. Spektrofotometre, 

çözeltinin içinden geçebilen ışığın yoğunluğunu tespit ederek çözelti içeriğindeki 

aranan maddenin miktarı hakkında kantitatif bilgi verir. 

 
3.5. Genetik Testler 

 
Genetik testler için alınan kan örnekleri Acıbadem Labmed Sağlık Hiz. A.Ş. 

Laboratuvarı’na gönderilmiştir. Bu testler; 

- HLA DQ2 doku antijeni 
 

- HLA DQ8 doku antijeni testidir. 
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HLA DQ2-8 testi için kan örnekleri pıhtılaşmayı önleyerek izolasyon prosesinin 

düzgün ilerlemesine yardımcı olan EDTA’lı mor kapaklı tüplerde toplanmıştır. Alınan 

kan örnekleri analizler yapılana kadar +4°C saklanmış ve testler Real Time PCR 

yöntemi (SNP Biyoteknoloji Çölyak Real Time PCR Kiti, Türkiye) ile 

gerçekleştirilmiştir. Real Time PCR ile florasan ışıma tekniklerinden faydalanarak 

PCR çalışması devam ederken eş zamanlı olarak ürün analizi de gerçekleştirildi. Ürün 

analizinin eş zamanlı yapılabildiği bu sistemlerde; PCR sonrası ikincil analiz (jel 

elektroferez vb.) işlemlerinin uygulanmasına gerek kalmamaktadır. Böylece verimlilik 

artmakta, kontaminasyon riski ise azalmaktadır. 

Real Time PCR yöntemi (SNP Biyoteknoloji Çölyak Real Time PCR Kiti, Türkiye); 

PCR için gerekli tüm bileşenleri içerisinde bulunduran bir hazır kittir. Gen bölgesine 

spesifik primer ve problar yardımı ile örneğin içeriği tespit edilir. Sistem mültipleks 

özelliğe sahiptir. Kit, HEX/JOE boyasını kullanarak tespit ettiği internal kontrol ile 

PCR reaksiyonunun çalışıp çalışmadığını kontrol etmektedir. 

 
3.6. İstatistiksel Analiz 

 
Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistiksel analizler için IBM 

SPSS Statistics 22 (IBM SPSS, Türkiye) programı kullanıldı. Çalışma verileri 

değerlendirilirken niteliksel verilerin karşılaştırılmasında Fisher’s Exact Ki-Kare testi, 

Continuity (Yates) Düzeltmesi ve Fisher Freeman Halton testi kullanıldı. Niceliksel 

verilerin karşılaştırılmasında Student t test kullanıldı. Anlamlılık p<0,05 düzeyinde 

değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışmamız yaşları 7-13 arasında değişen, 36’sı (%60) kız, 24’ü (%40) erkek olmak 

üzere toplam 60 çocuk ile yapılmıştır. Yaş ortalaması 8,6±1,4 olarak bulunmuştur. 

MIH teşhis edilen 40 çocuk çalışma grubunu oluşturmuştur. MIH teşhis edilmemiş 

olan 20 çocuk ise kontrol grubunda yer almaktadır. Gruplara ait yaş ve cinsiyet 

değerlendirmesi tablo 4.1’de gösterilmiştir (Tablo 4.1: Grupların yaş ve cinsiyet 

açısından değerlendirilmesi). Gruplar arasında cinsiyet açısından istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

 

 
Tablo 4.1: Grupların yaş ve cinsiyet açısından değerlendirilmesi 

 

Serolojik Test 
 

Çalışma 

Grubu 

Kontrol 

Grubu 

p 

Yaş Ort±SS 
 

8,2±1,28 9,4±1,31 
 

Cinsiyet n (%) Kız 26 (%65) 10 (%50) 10,402 

 
Erkek 14 (%35) 10 (%50) 

 

1Continuity (yates) düzeltmesi *p<0.05 

 

 

 
Çalışmamızda yapılan ağız içi muayenede çocukların eksik diş sayısı ve çürük durumu 

da değerlendirilmiştir. Buna göre çalışma grubunda 3 çocukta, kontrol grubunda ise 1 

çocukta eksik dişlere rastlanmıştır. Bu dişler numaraları ile Tablo 4.2’de verilmiştir 

(Tablo 4.2: Gruplara ait çocuklarda görülen eksik diş numaraları). Tablo 4.3’te ise bu 

gruplardaki gönüllülere ait çürük- dolgulu- eksik diş sayılarına ait veriler sunulmuştur 

(Tablo 4.3: Gruplara ait deft ve DMFT değerleri). Çalışma ve kontrol grubunda 

gecikmiş diş sürmesi saptanmamıştır. 
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Tablo 4.2: Gruplara ait çocuklarda görülen eksik diş numaraları 
 

 Eksik Diş Sayısı Eksik Diş No 

   

Çalışma Grubu -gönüllü-1 1 45 

Çalışma Grubu -gönüllü-2 2 35,45 

Çalışma Grubu -gönüllü-3 5 12,13,22,31,41 

Kontrol Grubu -gönüllü-1 3 25,35,45 

 

 

 

 
Tablo 4.3: Gruplara ait deft ve DMFT değerleri 

 

 Çalışma Grubu Kontrol Grubu  

 Ort±SS (medyan) Ort±SS (medyan) P 

deft 4,82±3,07(5) 5,3±2,79(5)  

DMFT 3,35±1,07(4) 3,35±1,78(4)  

Süt dişleri için; d: Çürük, e: Eksik/çekilmiş, f: Dolgulu, t: Dişler 

Daimi dişler için; D: Çürük, M: Çürükten dolayı kaybedilmiş, F: Dolgulu, T: Dişler 

 

 

4.1. Anket Bulguları 

 
4.1.1. Oral semptomlara ait bulgular 

 

Çalışma ve kontrol gruplarında fissürlü dil, atrofik glossit, oral liken planus ve oral 

ülser ya da bu lezyonlara ait hikaye teşhis edilmemiştir. 

Recürrent aftöz stomatit, anguler cheilitis ve ağrı-acı-yanma şikayeti açısından 

değerlendirilen çalışma ve kontrol gruplarına ait yüzdelik veriler tablo 4.4’te verilmiş 

olup, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadığı 

gözlenmiştir (p>0.05) (Tablo 4.4: Grupların oral semptomlar açısından 

değerlendirilmesi). 
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Tablo 4.4: Grupların oral semptomlar açısından değerlendirilmesi 
 

  
Çalışma Kontrol 

 

Oral Semptomlar 
 

n (%) n (%) p 

Recürrent Aftöz 

Stomatit 

Evet 12 (%30) 5 (%25) 10,919 

Hayır 28 (%70) 15 (%75) 
 

Anguler Cheilitis Evet 10 (%25) 4 (%20) 20,756 

 
Hayır 30 (%75) 16 (%80) 

 

Fissürlü Dil Evet 0 (%0) 0 (%0) - 

 
Hayır 40 (%100) 20 (%100) 

 

Atrofik Glossit Evet 0 (%0) 0 (%0) - 

 
Hayır 40 (%100) 20 (%100) 

 

Oral Liken Planus Evet 0 (%0) 0 (%0) - 

 
Hayır 40 (%100) 20 (%100) 

 

Oral Ülser Evet 0 (%0) 0 (%0) - 

 
Hayır 40 (%100) 20 (%100) 

 

Ağrı-Acı-Yanma 

şikayeti 

Evet 4 (%10) 0 (%0) 20,291 

Hayır 36 (%90) 20 (%100) 
 

1Continuity (yates) düzeltmesi 2Fisher’s Exact Test 

 

 

 

4.1.2. Genel semptomlara ait bulgular 
 

Çalışmaya katılan çocuklar için ishal, karın ağrısı, kusma, anoreksia, kabızlık, karında 

şişlik, gaz toplanması, düzensiz bağırsak alışkanlığı, yorgunluk, depresyon, eklem/kas 

ağrısı, deri döküntüleri/dermatit, anemi, rinit/astım/alerji, batık kıl ve bozuk uyku 

düzeni gibi gluten ile ilişkili genel semptomların değerlendirildiği anket verileri tablo 

4.5’te verilmiş olup, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

bulunmadığı gözlenmiştir (p>0.05) (Tablo 4.5: Grupların genel semptomların görülme 
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oranları açısından değerlendirilmesi). Bu semptomların görülme sıklıkları ise tablo 

4.6’da özetlenmiştir (Tablo 4.6: Grupların genel semptomların görülme sıklıkları 

açısından değerlendirilmesi). 

 

 
Tablo 4.5: Grupların genel semptomların görülme oranları açısından 

değerlendirilmesi 
 

  
Çalışma Kontrol 

 

Genel Semptomlar 
 

n (%) n (%) p 

İshal Hayır 18 (%45) 14 (%70) 10,120 

 
Evet 22 (%55) 6 (%30) 

 

Karın Ağrısı Hayır 11 (%27,5) 7 (%35) 10,765 

 
Evet 29 (%72,5) 13 (%65) 

 

Kusma Hayır 31 (%77,5) 15 (%75) 21,000 

 
Evet 9 (%22,5) 5 (%25) 

 

Anoreksia Hayır 37 (%92,5) 19 (%95) 21,000 

 
Evet 3 (%7,5) 1 (%5) 

 

Kabızlık Hayır 27 (%67,5) 13 (%65) 11,000 

 
Evet 13 (%32,5) 7 (%35) 

 

Karında Şişlik Hayır 21 (%52,5) 14 (%70) 10,308 

 
Evet 19 (%47,5) 6 (%30) 

 

Gaz Toplanması Hayır 25 (%62,5) 17 (%85) 10,135 

 
Evet 15 (%37,5) 3 (%15) 

 

Düzensiz Bağırsak 

Alışkanlığı 

   20,704 

Hayır 33 (%82,5) 18 (%90)  

 
Evet 7 (%17,5) 2 (%10) 

 

Yorgunluk Hayır 25 (%62,5) 9 (%45) 10,311 

 
Evet 15 (%37,5) 11 (%55) 
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Depresyon/Anksiyete Hayır 10 (%25) 5 (%25) 11,000 

 
Evet 30 (%75) 15 (%75) 

 

Eklem/Kas Ağrısı Hayır 21 (%52,5) 10 (%50) 11,000 

 
Evet 19 (%47,5) 10 (%50) 

 

Deri Döküntüleri/Dermatit Hayır 38 (%95) 18 (%90) 20,595 

 
Evet 2 (%5) 2 (%10) 

 

Anemi Hayır 29 (%72,5) 17 (%85) 20,347 

 
Evet 11 (%27,5) 3 (%15) 

 

Rinit/Astım/Alerji Hayır 25 (%62,5) 12 (%60) 11,000 

 
Evet 15 (%37,5) 8 (%40) 

 

Batık Kıllar Hayır 36 (%90) 20 (%100) 20,291 

 
Evet 4 (%10) 0 (%0) 

 

Bozuk Uyku Düzeni Hayır 34 (%85) 18 (%90) 20,707 

 
Evet 6 (%15) 2 (%10) 

 

1Continuity (yates) düzeltmesi 2 Fisher’s Exact Test 

 

 

 

Tablo 4.6: Grupların genel semptomların görülme sıklıkları açısından 

değerlendirilmesi 
 

  
 Çalışma  Kontrol  

Genel Semptomlar  n (%) n (%) 

İshal Hayır 18 (%45) 14 (%70) 

 Nadiren 7 (%17,5) 2 (%10) 

 Bazen 14 (%35) 2 (%10) 

 Genellikle 1 (%2,5) 2 (%10) 

Karın Ağrısı Hayır 11 (%27,5) 7 (%35) 

 Nadiren 1 (%2,5) 1 (%5) 

 Bazen 16 (%40) 9 (%45) 

 Genellikle 12 (%30) 3 (%15) 

Kusma Hayır 31 (%77,5) 15 (%75) 
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 Nadiren 2 (%5) 0 (%0) 

 Bazen 6 (%15) 3 (%15) 

 Genellikle 1 (%2,5) 2 (%10) 

Anoreksia Hayır 37 (%92,5) 19 (%95) 

 Bazen 3 (%7,5) 0 (%0) 

 Genellikle 0 (%0) 1 (%5) 

Kabızlık Hayır 27 (%67,5) 13 (%65) 

 Nadiren 3 (%7,5) 2 (%10) 

 Bazen 8 (%20) 4 (%20) 

 Genellikle 2 (%5) 1 (%5) 

Karında Şişlik Hayır 21 (%52,5) 14 (%70) 

 Nadiren 1 (%2,5) 0 (%0) 

 Bazen 8 (%20) 4 (%20) 

 Genellikle 10 (%25) 2 (%10) 

Gaz Toplanması Hayır 25 (%62,5) 17 (%85) 

 Nadiren 1 (%2,5) 1 (%5) 

 Bazen 8 (%20) 2 (%10) 

 Genellikle 6 (%15) 0 (%0) 

Düzensiz Bağırsak 

Alışkanlığı 

 
Hayır 

 
33 (%82,5) 

 
18 (%90) 

 Nadiren 1 (%2,5) 0 (%0) 

 Bazen 2 (%5) 1 (%5) 

 Genellikle 4 (%10) 1 (%5) 

Yorgunluk Hayır 25 (%62,5) 9 (%45) 

 Nadiren 1 (%2,5) 0 (%0) 

 Bazen 6 (%15) 7 (%35) 

 Genellikle 8 (%20) 4 (%20) 

Depresyon/Anksiyete Hayır 10 (%25) 5 (%25) 

 Bazen 12 (%30) 4 (%20) 

 Genellikle 18 (%45) 11 (%55) 

Eklem/Kas Ağrısı Hayır 21 (%52,5) 10 (%50) 

 Nadiren 1 (%2,5) 0 (%0) 

 Bazen 10 (%25) 8 (%40) 

 Genellikle 8 (%20) 2 (%10) 

Deri Döküntüleri/Dermatit Hayır 38 (%95) 18 (%90) 
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 Nadiren 2 (%5) 0 (%0) 

 Bazen 0 (%0) 2 (%10) 

Anemi Hayır 29 (%72,5) 17 (%85) 

 Bazen 6 (%15) 1 (%5) 

 Genellikle 5 (%12,5) 2 (%10) 

Rinit/Astım/Alerji Hayır 25 (%62,5) 12 (%60) 

 Nadiren 0 (%0) 1 (%5) 

 Bazen 10 (%25) 4 (%20) 

 Genellikle 5 (%12,5) 3 (%15) 

Batık Kıllar Hayır 36 (%90) 20 (%100) 

 Bazen 3 (%7,5) 0 (%0) 

 Genellikle 1 (%2,5) 0 (%0) 

Bozuk Uyku Düzeni Hayır 34 (%85) 18 (%90) 

 Bazen 3 (%7,5) 1 (%5) 

 Genellikle 3 (%7,5) 1 (%5) 
 

 

 

4.2. Serolojik Test Sonuçlarına ait Bulgular 

 
Gruplara ait IgA, Doku Transglutaminaz IgA, Endomisyum Antikoru (EMA) IgA 

değerleri ve gruplar arası yüzdelik oranlar tablo 4.7’de verilmiştir (Tablo 4.7: 

Grupların serolojik test sonuçları açısından değerlendirilmesi). Yapılan istatistiksel 

analizler sonucu gruplar arasında bu değerler açısından istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık bulunmamıştır (p>0.05). 

Doku Transglutaminaz IgA düzeyleri kontrol grubunun hepsinde negatif iken, çalışma 

grubunda bu oran %85 negatif, %7,5 (3 çocuk) pozitif, %7,5 (3 çocuk) sınır değer 

olarak bulunmuştur. 

Endomisyum Antikoru (EMA) IgA düzeyleri ise kontrol grubunun hepsinde negatif 

iken, çalışma grubunda bu oran %95 negatif, %5 (2 çocuk) pozitif olarak bulunmuştur. 
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Tablo 4.7: Grupların serolojik test sonuçları açısından değerlendirilmesi 
 

Serolojik Test 
 

Çalışma 

Grubu 

Kontrol 

Grubu 

p 

IgA (Türbidimetrik) Ort±SS 
 

113,3±47,5 111,1±28,2 10,848 

  
n (%) n (%) 

 

Doku Transglutaminaz 

IgA 

Negatif 34 (%85) 20 (%100) 20,327 

 Sınır 3 (%7,5) 0 (%0)  

 
Pozitif 3 (%7,5) 0 (%0) 

 

Endomisyum Antikoru 

(EMA) IgA 

Negatif 38 (%95) 20 (%100) 20,548 

 Pozitif 2 (%5) 0 (%0)  

1Student t test 2Fisher Freeman Halton Test 3Fisher’s Exact Test 

(p>0.05) 

 

 

 
4.3. Genetik Test Sonuçlarına ait Bulgular 

 
Gruplara ait HLA DQ2 ve HLA DQ8 genlerinin pozitif çıkma oranları tablo 4.8’de 

verilmiştir (Tablo 4.8: Grupların genetik test sonuçları açısından değerlendirilmesi). 

Buna göre çalışma grubundaki olguların %57,5’inin, kontrol grubundaki olguların ise 

%65’inin HLA DQ2 test sonucu pozitif olup, aralarında istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). Çalışma grubundaki olguların %77,5’inin, 

kontrol grubundaki olguların %75’inin HLA DQ8 test sonucu pozitif olup, aralarında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 
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Tablo 4.8: Grupların genetik test sonuçları açısından değerlendirilmesi 
 

  
Çalışma 

Grubu 

Kontrol 

Grubu 

 

Genetik Test 
 

n (%) n (%) p 

HLA-DQ2 Pozitif 23 (%57,5) 13 (%65) 10,780 

 
Negatif 17 (%42,5) 7 (%35) 

 

HLA-DQ8 Pozitif 31 (%77,5) 15 (%75) 21,000 

 
Negatif 9 (%22,5) 5 (%25) 

 

1Continuity (yates) düzeltmesi 2Fisher’s Exact Test (p>0.05) 

 

 

 

 

4.4. Gluten ile ilişkili hastalık şüphesi bulunan çocukların değerlendirilmesi 

 
Çalışmamızda, MIH teşhisi koyulmuş olan, çalışma grubundaki 6 çocukta (%15) 

gluten ile ilişkili hastalık şüphesi belirlenmiştir. Hastalık şüphesi olan olgular ile 

olmayan olgular arasında oral ve genel semptomların görülme oranları açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar saptanmamıştır (p>0.05) (Tablo 4.9: Çalışma 

grubunda hastalık şüphesi bulunan ve bulunmayan olguların oral ve genel semptomlar 

açısından değerlendirilmesi). Karın ağrısı bu 6 çocuk için ortak semptom olarak ortaya 

çıkmıştır. Bununla beraber ishal, karında şişlik, depresyon/anksiyete, eklem/kas ağrısı 

semptomları 4 çocukta kendini göstermiştir. Kabızlık, gaz toplanması ve rekürent 

aftöz stomatit bulguları ile 3 çocukta karşılaşılmış olup, batık kıllar, ağızda 

ağrı/acı/yanma şikayetleri, deri döküntüleri/dermatit ve anoreksia bulguları bu 

çocuklardan hiçbirinde görülmemiştir. 
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Tablo 4.9: Çalışma grubunda hastalık şüphesi bulunan ve bulunmayan olguların 

oral ve genel semptomlar açısından değerlendirilmesi 
 

Hastalık Şüphesi 

 
Var (n=6) Yok (n=34) p 

Oral Semptomlar 
   

Recürrent Aftöz Stomatit 3 (%50) 9 (%26,5) 0,341 

Anguler Cheilitis 2 (%33,3) 8 (%23,5) 1,000 

Ağrı-Acı-Yanma şikayeti 0 (%0) 4 (%11,8) 1,000 

Genel Semptomlar 
   

İshal 4 (%66,7) 18 (%52,9) 0,673 

Karın Ağrısı 6 (%100) 23 (%67,6) 0,162 

Kusma 1 (%16,7) 8 (%23,5) 1,000 

Anoreksia 0 (%0) 3 (%8,8) 1,000 

Kabızlık 3 (%50) 10 (%29,4) 0,370 

Karında Şişlik 4 (%66,7) 15 (%44,1) 0,398 

Gaz Toplanması 3 (%50) 12 (%35,3) 0,654 

Düzensiz Bağırsak Alışkanlığı 2 (%33,3) 5 (%14,7) 0,279 

Yorgunluk 1 (%16,7) 14 (%41,2) 0,381 

Depresyon/Anksiyete 4 (%66,7) 26 (%76,5) 0,629 

Eklem/Kas Ağrısı 4 (%66,7) 15 (%44,1) 0,398 

Deri Döküntüleri/Dermatit 0 (%0) 2 (%5,9) 1,000 

Anemi 1 (%16,7) 10 (%29,4) 1,000 

Rinit/Astım/Alerji 1 (%16,7) 14 (%41,2) 0,381 

Batık Kıllar 0 (%0) 4 (%11,8) 1,000 

Bozuk Uyku Düzeni 2 (%33,3) 4 (%11,8) 0,215 

Fisher’s Exact Test (p>0.05) 
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Çalışmamızda, gluten ile ilişkili hastalık şüphesi belirlenen 6 çocukta (%15) 

serolojik ve genetik testlerden elde edilen sonuçlar için yapılan istatistiksel incelemede 

anlamlı farklılıklar saptanmamıştır (p>0.05) (Tablo 4.10: Çalışma grubunda hastalık 

şüphesi bulunan olguların serolojik ve genetik test sonuçları). Bu çocuklardan Doku 

Transglutaminaz IgA sonuçları sınır değerde olan 3 tanesinin Endomisyum Antikoru 

(EMA) IgA antikoru negatiftir fakat bir tanesinde HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 genlerinin 

ikisi de pozitif değer verirken, bir tanesi sadece HLA-DQ2 geninde diğeri ise sadece 

HLA-DQ8 geninde pozitif sonuçlar vermiştir. Hastalık şüphesi olan bu 6 çocuktan 

Doku Transglutaminaz IgA değeri pozitif olan 3 çocuğun ise hepsinde HLA-DQ2 ve 

HLA-DQ8 genlerinin ikisi de pozitif değer vermiştir fakat, Endomisyum Antikoru 

(EMA) IgA antikoru bu çocuklardan ikisinde pozitif, birinde negatif değer vermiştir. 

Diğer dört hasta yeniden serolojik testler için çağrılmış, 3 hastaya serolojik testler 

yeniden yapılmıştır. 1 hasta Covid-19 nedeniyle hastaneye gelmek istememiştir. Bu üç 

hastada yeni testlerde EMA değeri negatif bulunmuştur. Doku transglutaminaz 

antikoru sınırda olan iki hastanın biri yine sınırda diğeri ise pozitif bulunmuştur. Doku 

transglutaminaz antikoru pozitif olan hastanın ise yeni değeri sınırda bulunmuştur. Bu 

üç hastaya bu testlerle birlikte Anti Deamine Gliadin IgA/IgG (Anti DGP)’de 

bakılmıştır. Üç hastanında Anti DGP değerleri negatif bulunmuştur. 

Tablo 4.10: Çalışma grubunda hastalık şüphesi bulunan olguların serolojik ve 

genetik test sonuçları 
 

Hastalık 

şüphesi 

olan 

çocuklar 

IgA 

(Türbidimetrik) 
Doku 

Transglutaminaz 

IgA 

 
Endomisyum 

Antikoru (EMA) 

IgA 

HLA-DQ2 HLA-DQ8 

1 246 Sınır Negatif + + 

2 247 Sınır Negatif + - 

3 98 Sınır Negatif - + 

4 137 Pozitif Pozitif + + 

5 114 Pozitif Pozitif + + 

6 144 Pozitif Negatif + + 
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5. TARTIŞMA 

 

Ağızda en az bir daimi birinci molar diş ile birlikte sıklıkla daimi kesici dişler üzerinde 

görülen, simetrik olmayan mine defektleri ile karakterize MIH lezyonlarının etiyolojisi 

kesin olarak bilinmemektedir [12, 39]. Ayırıcı tanısı, sıklıkla, ağızda genel bir 

dağılımın gözlendiği genetik kökenli gelişimsel mine defektleri, etiyolojisi bilinen 

genel dağılımlı (fluorozis) veya lokalize (süt dişi enfeksiyonu veya travması) mine 

defektleri ile yapılır [12, 17]. MIH, bütün mine bozuklukları arasında en yaygın 

görülen ve klinik olarak sürekli ilerleyen bir tablodur [35]. 

 

MIH lezyonlarının, aynı dönemde mineralize olan daimi birinci büyük azı ve 

kesicilerde ortaya çıkması, bu dişlerin mineralizasyon dönemine denk gelen, yaşamın 

ilk yıllarının MIH gelişimi için en kritik dönem olarak görülmesine sebep olmuştur 

[60]. Bu nedenle MIH etiyolojisi ile ilgili çalışmalar kesici ve daimi birinci büyük azı 

dişlerinin gelişim dönemlerinden dolayı, doğum ve erken çocukluk çağı arasındaki 

dönemi içermektedir [41]. Bu dönemde minenin gelişimi sırasında ortaya çıkan 

çevresel, sistemik ve genetik faktörlerin mineralizasyonu etkilemesi ile erken 

maturasyon döneminde ameloblastların yaşam döngülerinin bozulduğu ve buna bağlı 

olarak mine yapısında fizyolojik ve histolojik hasarlar meydana geldiği bilinmektedir 

[12, 34]. 

Erken doğan çocuklarda, minenin gelişimsel defektlerinde artış olduğu gösterilmiştir 

[131]. Bu oran %96 kadar yüksek olabilir [132]. Öne sürülen bir teoriye göre erken 

doğan bebeklerde intra-uterin hayatta alınmış olması gereken mineraller 

alınamamıştır, doğum sonrasında da bu eksiklik anne sütündeki mineraller ile 

karşılanamamıştır [133, 134]. Ülkemizde de 2007 yılında yapılan bir çalışmada 1,5 

kg’dan daha düşük doğum ağırlığına sahip bebeklerde MIH görülme sıklığının arttığı 

belirtilmiştir [135]. Düşük doğum ağırlığının ve düşük kilolu bebek sebeplerinin 

arasında, düşük sosyo-ekonomik durum, emzirme döneminin çok kısa olması ve 

annenin gebelik sırasında sık hastalanması, beslenme bozuklukları gibi kriterler 

değerlendirilmektedir [136]. Bu nedenle, gebelik döneminde annedeki kalp 

hastalıkları, idrar yolu enfeksiyonları, A ve D vitamini eksiklikleri, anemi, zehirlenme, 

diabetes mellitus ve kızamıkçık gibi viral hastalıkların geçirilmiş olması da çocukta 

gelişimsel mine defektlerine yol açabilecek faktörler arasında bildirilmiştir [137]. 

Bebeklik döneminde, beslenmenin ana kaynağı süt olarak kabul edilir ve emzirme 
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bebeğin sağlığı için yararlıdır ancak, son zamanlarda anne sütünde dioksin gibi 

çevresel atıkların varlığı endişe yaratmaktadır [138]. Çünkü dioksinlerin hem deneysel 

hayvan çalışmalarında hem de tesadüfen dioksinlere veya dioksin benzeri bileşiklere 

maruz kalan çocuklarda diş gelişimini bozduğu görülmüştür [139, 140]. Yapılan bir 

çalışmada MIH ile anne sütünden alınan dioksinlerin direkt ilişkisi bile gösterilmiştir 

[52]. Bununla beraber mineralizasyon defektlerinin oluşumu ve emzirme süresi 

arasındaki ilişki incelendiğinde, emzirme süresi daha uzun olan çocuklarda defektlerin 

daha sık ve yaygın olduğu da bildirilmiştir [51]. 

Günümüzde bazı araştırmacılar, MIH etiyolojisi ile ilgili olarak tek bir faktörden söz 

etmenin mümkün olmadığını birçok zararlı ajanın veya durumun, birlikte etki 

göstererek, MIH riskini arttırdığını düşünmektedir [12, 22]. Bu düşünceyi destekler 

şekilde, etiyolojik faktörler arasında değerlendirilen sistemik hastalıkların incelendiği 

bazı çalışmalarda, aynı dönemde meydana gelen iki veya daha fazla sistemik hastalığın 

birlikte etki göstererek defektin oluşmasına neden olabileceği düşünülmektedir [60, 

141, 142]. 

Birçok çalışmada, üst ve alt solunum yolları enfeksiyonlarının mine defektlerine neden 

olabileceği de bildirilmiştir [12, 34, 50]. Astım, pnömoni, bronşit gibi solunum yolu 

enfeksiyonları ile doğum komplikasyonlarının yol açtığı hipoksinin, ameloblastların 

oksijen desteğini kesmesi ile ameloblastları hasara uğratarak mineralizasyonu 

etkilediği ve bunun sonucunda MIH veya minede opasiteler görülebileceği 

savunulmuştur [12, 143]. Böbrek hastalıkları olan çocuklarda ise kalsiyum, fosfor ve 

D vitamini metabolizmasının etkilendiği, bunun sonucu olarak da o dönemde oluşan 

minede gelişimsel defektlerin görülebildiği ileri sürülmüştür [144]. Bu dönemde 

antibiyotik kullanımının MIH açısından etiyolojik faktör olabileceği fakat hastalığın 

kendisinden mi, yoksa kullanılan antibiyotiğin etkisinden mi kaynaklandığı net olarak 

bilinememektedir [59, 60], çünkü diş gelişimi esnasında geçirilen bu ateşli 

hastalıkların da ameloblastik aktivitenin bozulmasına yol açabileceği öne sürülmüştür 

[145]. 

Mine defektlerinin kalsiyum-fosfat eksikliğine bağlı olarak ortaya çıkması, MIH 

etyolojisinde beslenme bozukluklarının ve beslenme bozukluklarına sebep olabilecek 

hastalıkların da incelenmesi ihtiyacını doğurmuştur [137, 143]. Birçok çalışmada, 

beslenme bozukluğunun (malnutrisyon) mine oluşumunda fizyolojik ve histolojik 

hasarlardan, diş sürmesinde gecikmeye kadar değişik şekillerde diş gelişimini 
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etkilediği bildirilmiştir [146-148]. Ayrıca, mine oluşumu, dişin dentin ve sement gibi 

diğer mineralize dokularına oranla beslenme bozukluğuna karşı daha hassas 

bulunmuştur [147]. 

Çölyak hastalığı, ince bağırsak epitelinde çavdar, buğday, arpa ve yulafta bulunan 

glutene karşı gelişen immunolojik cevap sonucu meydana gelen kronik bir 

bozukluktur [149]. Hastalıkta sıklıkla diyare, kusma, abdominal şişkinlik gibi 

gastrointestinal semptomlar görülür. Literatürde, kronik beslenme bozukluğu ve/veya 

diyare ile süt/daimi dişlenmedeki mine defektleri arasındaki ilişki çoktan ortaya 

koyulmuştur [148]. Buna karşın Beentjes ve arkadaşları [13], çalışmalarında MIH’lı 

grup ile kontrol grubu arasında beslenme ve/veya gastrointestinal problemler açısından 

bir fark bulamamışlardır. 

Çölyak hastalığı olan bireylerde de gelişimsel mine defektlerinin (DED) varlığı 

bildirilmiştir[150]. Bu defektlerin görülme sebebinin çölyak hastalarındaki yetersiz 

beslenme, zayıf bağırsak emilimi ve hipokalsemiye bağlı olabileceği düşünülmektedir 

[150, 151]. Hatta bazı araştırmalarda, dişlerdeki mineralizasyon bozukluklarının 

asemptomatik çölyak hastalığının teşhisinde rol oynayabileceği bile öne sürülmüştür 

[149, 152] fakat, DED ve CD arasındaki ilişkinin incelendiği bir diğer çalışmada, 

çölyak hastaları ve kontrol grubu arasında istatistiksel bir fark saptanamamış ve bu 

hastalığın mineralizasyon defektleri için önemli bir risk faktörü olmadığı sonucuna 

varılmıştır [153]. Bununla beraber, bu konuda yapılan bir sistematik inceleme ve meta- 

analiz çalışmasına göre, DED ve CD türleri arasında güçlü bir ilişki olduğu 

bildirilmiştir. Bu sistematik çalışmaya dahil edilen araştırma sonuçlarına göre, çölyak 

hastalığı olan toplam 2840 kişinin yaklaşık yarısında DED olduğu rapor edilmiştir 

[154]. Brezilya'da yapılan bir araştırmada da, CD hastalarında, kontrol grubuna göre 

DED görülme olasılığı 2,83 kat daha fazla bulunmuştur [155]. Bucci ve arkadaşları 4- 

22 yaş aralığındaki 70 çölyak hastası ve 4-17 yaş aralığındaki 159 kontrol hastası ile 

yaptıkları bir çalışmada 14 (%20) CD hastasında ve 9 (%6) kontrol hastasında mine 

defektleri tespit etmişlerdir [156]. Aine ise yaptığı bir çalışmada CD'li çocukların 

%96'sında, CD’li yetişkinlerin %83'ünde, kontrol hastalarının ise %4'ünde mine 

defektleri gözlemlemiştir [9]. 

Bu literatürler ışığında, çölyak hastalığı hakkında elde edilen bilgiler ilerledikçe, 

Kuzey Amerika Pediatrik Gastroenteroloji ve Beslenme Derneği (NASPGHAN) 

bağırsak dışı semptomlar listesini; daimi dişlerde mine hipoplazisi, osteopeni, 
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osteoporoz, kısa boy, gecikmiş ergenlik ve demir eksikliği anemisi [3] ile, Avrupa 

Pediatrik Gastroenteroloji ve Beslenme Derneği (ESPGHAN) ise yorgunluk, 

tekrarlayan aftöz stomatit, ve anormal karaciğer biyokimyasını da ekleyerek 

belirlemiştir [7]. Zayıf mine oluşumunun, bu hastalıktan kaynaklanan hipokalseminin, 

genetik yatkınlığın veya odontogenez sırasında mine organında gelişen bir otoimmün 

reaksiyonun sonucu olarak ortaya çıkmış olabileceği savunulmaktadır [157, 158]. 

Çölyak hastalığı kendini sıklıkla diyare, kusma, abdominal şişkinlik gibi 

gastrointestinal semptomlar ile gösterir. Çocuklarda malabsorpsiyon ve büyüme 

hızının azalması, kilo kaybına yol açabilmektedir. Bu hastalara glutensiz diyet 

uygulandığında epitel normale dönmektedir [146, 151]. Çölyak hastalarında teşhis 

gecikirse, diyetten glutenin çıkarılmadığı dönemde görülen emilim bozukluğunun 

mineralizasyon defektlerine neden olabileceği düşünülmektedir. Çölyak hastalığında, 

teşhisin gecikmesiyle diyetten glutenin çıkarılmadığı aktif faz, genelde daimi keserler 

ve birinci büyük azıların mineralizasyon sürecine denk gelir [10, 151]. Bebek besleme 

alışkanlıkları, yani emzirme süresi, glutenle beslenmeye başlama yaşı ve günlük 

glutenli gıda alım miktarı, CD'nin çevresel faktörleri arasında değerlendirilmektedir. 

1973 ile 1997 yılları arasında, İsveç'te yapılan bir çalışmada, emzirmenin azalması ve 

gluten içeren gıdaların daha erken yaşta ve daha fazla alınması ile bebeklerde 

gastrointestinal semptomlarda artış gözlemlenmiştir. Ayrıca, bu şikayetlerinin 

azalmasının, gluten içeren gıdalara başlangıç yaşının gecikmesi, uzun süreli emzirme 

ve az miktarda ve kaliteli gluten içeren gıdaların kademeli olarak verilmesinin bir 

sonucu olarak mümkün olduğu görülmüştür. Bu bulgular, beslenme uygulamalarının 

CD üzerinde koruyucu bir etkisi olduğunu ve neredeyse klasik formlar kadar yaygın 

olan ancak teşhis edilmesi daha zor olan atipik çölyak başlangıcının daha geç teşhis 

edilmesi üzerinde önemli bir etkiye sahip olduğunu göstermektedir [96]. Ek gıda 

alımının başlangıç yaşının 6 ay ve sonrası olduğu düşünülürse, daimi azı ve kesici 

dişlerin kalsifikasyonlarının etkilenme riski ile ilişkili olabileceği görülmektedir. Aynı 

zamanda, devam eden gastrointestinal problemler, teşhis edilmemiş bir CD varlığı ile 

ortaya çıkan malabsorpsiyona bağlı olarak, küçük azılarda da hasarın görülmesine 

neden olabilir. MIH lezyonlarının küçük azıları da etkiyelebildiği fakat bu dişlerde 

lezyonların daha az görülmesinin nedeni, bu dişlerin mineralize olduğu dönemin 

hastalığın teşhis edildiği ve emilim bozukluğunun düzeldiği bir döneme denk gelip 

gelmesine bağlanabilmektedir [10, 159]. 
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Çölyak hastalarında %50- %96 arasında geniş bir dağılım gösteren [4, 10] 

mineralizasyon defektlerinin bazen simetrik ve kronolojik dağılım gösterdiği tespit 

edilmesine karşın defektlerin bazen de asimetrik ve tek bir dişte küçük opasite şeklinde 

görülebileceği bildirilmiştir [10, 150]. Bu nedenle dişlerdeki mineralizasyon 

bozukluklarının, asemptomatik tipteki çölyak hastalığının teşhisinde rol 

oynayabileceği öne sürülmüştür [149, 152]. DED, çölyak hastalığının tek klinik 

belirtisi olabilmektedir ve bu nedenle ideal bir senaryoda çölyak hastalığı için gerekli 

testler yapılmalıdır [160]. Maki ve arkadaşları, bu konuda, kalıcı dişlerinde mine 

defektleri olan ve sadece hafif gastrointestinal semptomları olan veya hiç olmayan 

kişilere çölyak tanısı için tarama yapılmasının teşhiste fayda sağlayabileceğini 

belirtmişlerdir [161]. 

Campisi ve arkadaşları 18-75 yaş arası 90, 2-17 yaş arası 107 toplamda 197 tedavi 

edilmemiş CD hastası ve 19-77 yaş arası 180, 2-17 yaş arası 233 toplamda 413 kontrol 

hastasıyla CD’nin oral belirtilerinin prevalansını değerlendirdikleri bir çalışma 

yapmışlardır. Sonuçta 46 (%23) CD hastasında, 37 (%9) kontrol grubu hastasında 

mine defekti, 28 (%27) CD hastasında, 16 (%7) kontrol grubu hastasında gecikmiş diş 

sürmesi saptamışlardır. Araştırmacılara göre çölyağa bağlı beslenme ve emilim 

bozuklukları diş gelişimi sırasında hipokalsemiye bağlı mine hipoplazisi ve diş 

sürmesinde gecikmelere sebep olmaktadır [162]. Aguirre ve arkadaşları da 137 çölyak 

hastası ve 52 kontrol hastasıyla yaptıkları bir çalışmada; 137 çölyak hastanın 72'sinde 

(20 asimetrik; 52 simetrik ve her iki arkta aynı dişler etkilenmiş) ve 52 kontrol 

hastasının 22'sinde (13 asimetrik; 9 simetrik ve her iki arkta aynı dişler etkilenmiş) 

mine defekti tespit etmişlerdir. Bu mine defektleri 72 çölyak hastasının 51 keser, 25 

molar, 15 kanin , 7 premolar, 22 kontrol hastasının 9 keser,   7 molar, 7 kanin, 5 

premolar dişindedir [10]. 

 
DED ve CD arasındaki ilişki günümüze kadar araştırmalara konu olmuş olmasına 

rağmen, bilgimize göre MIH ve CD arasındaki ilişkiyi araştıran yeterli çalışma yoktur. 

Yakın zamanda yapılan bir çalışmada çölyak teşhisi olan 40 hasta ve 40 sağlıklı birey 

EAPD teşhis kriterlerine göre MIH varlığı açısından değerlendirilmiştir. Çölyak tanısı 

olan çalışma grubunda 8, sağlıklı bireylerden oluşan kontrol grubunda ise 2 hastada 

MIH varlığı tespit edilmiştir ve bu verilerin istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkiyi işaret 

ettiği bulunmuştur. Araştırmacılar bu çalışmadan elde edilen verilere göre çölyak 

hastalığı olan bireylerin, hastalığı olmayan katılımcılara kıyasla 4,75 kat daha fazla 
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MIH lezyonuna sahip olma riski taşıdığını bildirmişlerdir (%95 CI:2.22-10.18; 

P=0.044) [163]. 

NCGS ise birçok durumda CD hastalarına benzer gastrointestinal veya ekstraintestinal 

semptomlarla karakterize edilir; ancak, bugüne dek bu hastalık için spesifik bir 

immünolojik mekanizma veya serolojik belirteç tanımlanamamıştır. Tanı çölyak 

hastalığı ve gluten alerjisinin dışlanmasıyla (ayırıcı tanısı) konur ve gluten alımıyla 

semptomlar doğrudan ilişkilidir [3]. Literatürde, MIH lezyonlarının etyolojisinde CD 

ve NCGS şüphesi ile serolojik ve genetik testler kullanılarak teşhis koymaya çalışan 

bir çalışma mevcut değildir. Klinik olarak MIH teşhisi koyduğumuz çocuk hastalarda 

gluten ile ilişkili bu rahatsızlıkların varlığını araştırmayı amaçladığımız çalışmamızda 

elde ettiğimiz sonuçların, CD ve NCGS’nin erken teşhisine yardımcı olabileceğini 

düşünmekteyiz. CD ya da NCGS’nin erken dönemde teşhis edilmesi, hastalığın 

ilerleyen döneminde olumsuz sağlık sonuçları doğurabildiği gerçeği düşünüldüğünde 

oldukça önemlidir. Çünkü MIH lezyonları görülen çocuklarda yapılan serolojik ve 

genetik testler ile henüz teşhis edilmemiş olan gluten ile ilişkili bir rahatsızlığın varlığı, 

bu tabloya eşlik edebilecek birçok sistemik hastalığın da erken teşhisinde fayda 

sağlayabilecektir. 

 

MIH; çocuklarda daimi dişlerin sürmeye başladığı 6 yaş itibari ile teşhis edilebilen bir 

tablodur. Prevalansı tüm dünya ülkelerinde %2-40 arasında değişen bu tablonun 

ülkemizde de görülme sıklığı oldukça yüksek olup %6,8-14,8 olarak rapor edilmiştir. 

Daimi I. büyük azı ve daimi kesici dişleri etkileyen bu tabloda mine yüzeyinde var 

olan defektler ve hipomineralize alanlar yüksek çürük riski oluşturmaktadır [164]. 

MIH’lı çocuklarda çürük riskinin daha yüksek olduğunu gösteren bir çok çalışma 

vardır [38, 165, 166]. Bunun aksine çürük lezyon sayıları ile MIH arasında anlamlı 

farklılıklar olmadığını bildiren çalışmalar da vardır [167, 168]. Çalışmamızda çalışma 

grubunun deft değerleri 4,82±3,07, DMFT değerleri 3,35±1,07 iken, kontrol grubunun 

deft değerleri 5,3±2,79, DMFT değerleri ise 3,35±1,78 şeklinde bulunmuştur. 

 

Etkilenen dişlerde henüz yıkım oluşmadan önce teşhis edilen MIH vakalarında 

remineralizasyon ile bu dişlerin sağlık durumunu düzeltmek ya da idame etmeye 

çalışmak mümkündür. Bu nedenle MIH lezyonlarının erken teşhisi ve gerekli 

önlemlerin alınması bu çocuklarda, ağız-diş sağlığının korunmasında büyük önem 

taşımaktadır. Literatürde etyolojisi hala net olmayan bu lezyonların, sadece radyolojik 
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görüntüleme ile teşhisi oldukça nadir olabildiği için, bu dişler sürmeden önce MIH 

lezyonlarından haberdar olmak her zaman mümkün olamamaktadır. Genellikle teşhis 

için geç kalınmış MIH lezyonlarının sebep olduğu ağrılı diş tedavileri ile kliniğe 

yapılan başvurular da, hem çocuklarda kötü bir ağız-diş sağlığı, hem de artan bir klinik 

iş yükü ve mali sorunlar ortaya çıkarmaktadır. Ayrıca ağız-diş sağlığı iyi olmayan 

çocuklarda yaşam kalitesinin de düştüğü gösterilmiştir [169]. CD ve NCGS teşhisinin 

MIH lezyonları ile ilişkisinin değerlendirilmesi ve etyolojideki rollerinin belirlenmesi, 

teşhisi takiben, klinik prognozu iyi olmayan MIH lezyonlu daimi dişlere de erken 

müdahale şansını doğurabilecektir. 

Gluten alımına bağlı ortaya çıkan gastrointestinal sistem ya da genel semptomların, 

özellikle çocuklarda CD ya da NCGS gibi gluten ile ilişkili rahatsızlıkların teşhisinde 

yeterli olmadığı bilinmektedir. CD ve NCGS çok çeşitli spesifik olmayan belirti ve 

semptomlarla ortaya çıkabilir, bu nedenle teşhis için hastanın yönlendirilmesi oldukça 

zordur. Örneğin gluten duyarlılığının nörolojik belirtileriyle başvuran hastaların 

çoğunda gastrointestinal semptomlar yoktur, hatta çölyak hastalığı olanlarda bile 

gastrointestinal semptomlar olmayabilmektedir [14, 63]. Fakat görülebilecek oral 

semptomların birçoğu diş hekimi muayenesi sırasında teşhis edilebilir durumdadır. 

Gluten alımıyla ortaya çıkan oral semptomların; daimi dişlerde mine hipoplazisi, 

recurrent aftöz stomatit, fissürlü dil, angular cheilitis, geçikmiş diş sürmesi, tükürük 

bezi fonksiyon bozukluğu, atrofik glossit, oral liken planus, diş çürüğü, oral ülserler 

olabileceği belirtilmiştir [4, 6]. Oral lezyonların CD'nin doğrudan belirtisi mi yoksa, 

malabsorbsiyonun bu hastaların bağırsak mukozasındaki bazal hücre tabakası 

üzerindeki dolaylı etkilerinin bir sonucu olarak mı oluştuğu belirsizdir [4]. Örneğin, 

bazı çalışmalarda, CD'de görülen malabsorpsiyonun yetersiz beslenmeye neden 

olduğu ve bu durumun yaşa bağlı olarak, gecikmiş diş sürmesi, mine formasyonunda 

problemler, tükrük bezlerinde fonksiyon bozukluğu gibi oral semptomlara neden 

olabileceği savunulmuştur [4, 170, 171]. Birçok enflamatuar gastrointestinal 

bozuklukta görülen aftöz ülserler de çölyak hastalığının oral belirtilerinden biri olarak 

kabul edilir ve genellikle aktif çölyak hastalarında bulunurlar ve şiddetli olabilirler, 

ancak glutensiz diyetin benimsenmesiyle genellikle iyileşirler [160]. Literatürde CD 

hastalarında rekürent aftöz stomatitis görülme sıklığı %4 ila %41 arasında rapor 

edilirken [4], diğer bir çalışmada yaş, cinsiyet ve RAS prevalansı açısından CD’li ve 

sağlıklı 2 grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark olmadığı ifade edilmiştir 
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[172]. Aydemir ve arkadaşları RAS öyküsü olan 41 hasta ve RAS öyküsü olmayan 49 

gönüllüyü serolojik testler (IgA-AGA and IgA-EMA) ve bağırsak biyopsisi yaparak 

çölyak prevalansı açısından değerlendirmiştir ve sonuçta RAS öyküsü olan hastaların 

2’sinde (%4,8) çölyak ile karşılaşmışlardır [173]. Bununla beraber literatürde yumuşak 

doku lezyonlarından da bahsedilmektedir. Lähteenoja ve arkadaşları, 128 CD hastası 

ile yapılan bir çalışmada, CD hastalarının yaklaşık %80'ininde yumuşak dokuda oral 

lezyonlar olduğunu gözlemlemiştir. Bunlar; hastaların 38'inde (%30) dilde ağrı/yanma 

hissi, 71’inde (%55) dudaklarda/damakta/dilde yerleşik eritem/ülserasyon gibi oral 

mukozal lezyonlar şeklindedir. Araştırmacılara göre CD’ye bağlı olarak, duodenal 

mukozadaki B vitamini, folat ve demir emiliminin bozulması dilde kızarıklık ve 

hassasiyete de yol açabilir [174]. Literatürde angular cheilitis ve atrofik glossit 

açısından gruplar arasında bir fark olmadığı ama aftöz ülser için anlamlı farklılık 

saptandığını bildiren bir çalışma ile beraber [175], glutensiz diyetin başlamasından 1 

yıl sonra çölyak hastalarının %89'unda RAS prevalansında azalma olduğunu ortaya 

çıkaran bir çalışma da mevcuttur [162]. Buna benzer sonuç içeren bir diğer çalışmada 

da 1993 yılında, biyopsi ile tanımlanmış eroziv oral liken planus lezyonu olan 70 

yaşındaki bir erkek hastada demir, folat ve B12 vitamin eksikliğinin yanısıra çölyak 

tanısı (biyopsi yapılarak) konulmuştur. Bu hastada da GFD ile 6 ay içinde oral 

lezyonlarda rahatlama sağlanmıştır [176]. Ancak Scully ve arkadaşları OLP'li 103 

hastayı araştırdıklarını ve hiçbirinin CD'ye sahip olmadığını bildirmişlerdir. Bu 

nedenle, OLP'nin yalnızca ara sıra CD ile ilişkili olarak ortaya çıktığını ifade 

etmişlerdir [177]. 1998'de OLP'li 39 hasta ile yapılan bir çalışmada ise; 12 hastanın 

IgA gliadin antikor testi ve 2 hastanın endomisyum antikor testi pozitif çıkmıştır ancak 

sadece 1'inde CD'nin ince bağırsak belirtileri bulunmuştur. Sonuç olarak CD ve OLP 

arasındaki bir ilişkiyi desteklemek için yeterli kanıt olmadığı savunulmuştur [178]. Biz 

de çalışmamızda literatüre uygun olarak hastalarımızda CD ile ilişkili oral bulgular 

olan; recürrent aftöz stomatit, anguler cheilitis, fissürlü dil, atrofik glossit, oral liken 

planus, oral ülser, ağrı-acı-yanma şikayetlerinin varlığını sorguladık. Çalışmamızda 

çalışma ve kontrol gruplarında fissürlü dil, atrofik glossit, oral liken planus ve oral 

ülser ya da bu lezyonlara ait bir hikaye teşhis olmadığı kaydedilmiştir. Recürrent aftöz 

stomatit, anguler cheilitis ve ağrı-acı-yanma şikayeti açısından ise gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadığı gözlenmiştir (p>0.05). Sonuç 

olarak çölyak ve oral lezyonlar arasındaki ilişkiyi gösteren yeterli delil olmadığını ve 

daha çok çalışmaya ihtiyaç olduğunu söyleyebiliriz. 
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CD ve NCGS varlığında oral semptomların yanısıra, gluten alımıyla; ishal, karın 

ağrısı, kusma, kabızlık, karın şişkinliği, anoreksia, midede gaz toplanması, düzensiz 

bağırsak hareketleri, dermatit herpetiformis, osteopeni ve osteoporoz, kısa boy, 

gecikmeli ergenlik, tedaviye cevap vermeyen demir eksikliği anemisi gibi genel 

semptomların da görülebileceği bildirilmiştir [2, 3]. NCGS’de görülen genel 

semptomlar daha çok, karın ağrısı, karında şişkinlik, ishal, egzema, döküntü, baş 

ağrısı, zihinde bulanıklık, yorgunluk, depresyon, anemi, kol ve bacaklarda uyuşma, 

eklem ağrısı şeklinde belirtilmiştir [2]. Buğday alerjisinde görülen genel semptomlar 

ise; ishal, karın ağrısı, kabızlık, şişkinlik, zayıf kilo alımı, kusma, açıklanamayan kilo 

kaybı, kemik ve eklemlerde ağrı, egzama, atopik dermatit, yorgunluk, baş 

ağrısı/migren, anjioödem, anafilaksi, astım, öksürük, geniz akıntısı şeklinde rapor 

edilmiştir [1]. 

Genel semptomlar ile ilgili yapılan çalışmalardan Altuntaş ve arkadaşlarının yaptıkları 

bir çalışmada çocuklarda kronik ishal etiyolojisinde en sık nedenin çölyak 

hastalığı(%30) olduğunu saptamışlardır [179]. 

Yaşları 10 ila 70 arasında değişen 23 erkek (% 46) ve 27 kadın (% 54) 50 kronik ishal 

hastayla yapılan bir çalışmada 10(%20) hastanın çölyak tanısı aldığı bildirilmiştir 

[180]. 

Demir eksikliği anemisi nedeniyle araştırılan hastalarda %8,7’ye varan sıklıkta 

serolojik testler ve ince bağırsak biyopsilerine dayanılarak çölyak hastalığı tanısı 

konulduğunu bildirilen çalışmalar mevcuttur [181]. 

Volta ve arkadaşları gluten sensitive tanısı almış 17 ila 63 yaş aralığında 56 kadın 22 

erkek 78 hastayla bir çalışma yapmıştır. Bu çalışmaya dahil edilen hastaların tümü 

çölyak hastalığı serolojisi [IgA endomisyum antikorları (EMA) ve IgA doku 

transglütaminaz antikorları (tTGA)] ve buğday alerjisi testleri (spesifik IgE ve deri 

prick testleri) için negatif bulunmuştur. HLA tiplemesi 36 vakada (%46) DQ2 ve/veya 

DQ8 için pozitiflik göstermiştir. Tüm hastalar 6 ila 12 ay arasında değişen bir süre 

boyunca sıkı bir glutensiz diyet izlediler ve semptomların çok hızlı bir şekilde (birkaç 

gün içinde) ortadan kalktığı, bir aylık bir bir gluten alımından hemen sonra tekrarladığı 

bildirilmiştir. Çalışmada 60 (%77) hastada karın ağrısı, 56 (%72) hastada şişkinlik, 31 

(%40) hastada ishal, 14 (%18) hastada kabızlık, 33 (%42) hastada bilinçte bulanıklık, 

28(%36) hastada yorgunluk, 26 (%33) hastada egzema ve deri döküntüleri, 25 (%32) 
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hastada baş ağrısı, 22 (%28) hastada eklem ve kas ağrısı, 13 (%17) hastada el ve 

ayaklarda uyuşma, 12 (%15) hastada depresyon, 12 (%15) hastada anemi şikayeti 

olduğu bildirilmiştir [182]. 
 

Bu nedenle CD ve NCGS teşhisi için, sadece belirgin gastrointestinal semptomları olan 

hastalarda değil, klinik tablosu net olmayan bireylerde de ayırıcı tanının doğru 

yapılması önem taşımalıdır, çünkü ilerleyen dönemde teşhis edilmemiş olan CD ve 

NCGS, insüline bağımlı şeker hastalığı, otoimmün tiroid hastalığı, bağ dokusu 

hastalıkları ve Sjögren sendromu gibi olumsuz sağlık sorunları doğurabilmektedir [15, 

183, 184]. 

 

Çalışmamızda EAPD’nin kriterlerine göre teşhis edilmiş 40 MIH hastası ve 20 sağlıklı 

hastada CD ve NCGS şüphesi ile serolojik ve genetik testler yapılmış, aileleri eşliğinde 

çocuklara gluten ile ilişkili rahatsızlıkların oral ve genel semptomlarını sorgulayan 

sorular sorulmuştur. Çölyak hastalığı kesin tanısı ince bağırsak biyopsisi ile konur 

fakat, tanıda ilk basamak serolojik testlerdir. Çölyak tanısı için Anti-Gliadin antikor 

(AGA), endomisyum antikoru (EMA), doku transglütaminaz (tTG) testleri yapıldığı 

görülmektedir. En duyarlı ve spesifik testler doku transglutaminaz (tTG) IgA ve anti- 

endomisyum (EMA) IgA’dır [185, 186]. Gluten sensitif enteropati tanı ve taramasında 

EMA analizi, duyarlılığı ve özgüllüğü en yüksek testlerden biridir (duyarlılık: %85- 

98, özgüllük: %97-100). Yapılan çalışmalarda EMA pozitifliğinin villöz atrofinin 

progresyonu için belirleyici olduğu saptanmıştır [67, 68]. Enteropati yokluğunda EMA 

pozitifliği ileride villöz atrofi gelişeceğinin erken bir bulgusu olabilir [69]. İnsan 

kökenli tTG’yi EMA ile kıyaslayan meta analizler, hasta bireyleri saptama yani 

duyarlılık yönünden tTG’yi daha üstün bulmuş olup testin uygulama kolaylığı ve 

maliyet avantajı da göz önüne alındığında hastalığın tarama ve izleminde tTG testinin 

kullanımını önermektedirler [35, 187]. Dahele ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 

serolojik testlerin birlikte kullanımı ile daha fazla çölyak olgusuna tanı konulduğu 

belirtilmiştir. Çalışma sonucunda AGA-IgG ve anti tTG-IgA (%93) veya AGA-IgG 

ve EMA-IgA (%96) kombinasyonlarının en yüksek sensitiviteye sahip oldukları 

bildirilmiştir [188]. 

Günümüzde EMA ve anti tTG testlerinin uygulanabileceği durumlarda, sensitivite ve 

spesifitesi değişken olan AGA-IgA testinin tanıda kullanılmaması önerilmektedir 

[189]. AGA-IgA ve AGA-IgG’nin hastalık tanısında duyarlılıkları sırasıyla %75-90 
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ve %69-85 olarak bulunmuştur [152]. Sulkanen ve arkadaşları ise tedavi edilmemiş 

çölyak hastalarında yaptıkları çalışmada doku transglütaminaz otoantikorları için 

%95'lik, EMA için %93’lük bir duyarlılık saptamışlardır [30]. 

 
Bu bilgiler ışığında, biz de çalışmamızda çölyak tanısı için duyarlılığı en yüksek olan 

Doku Transglutaminaz IgA ve EMA IgA testlerini kullandık. Sensitivite ve spesifitesi 

değişken olduğu için IgA AGA testini kullanmadık. Serolojik testlerin birlikte 

kullanımının daha fazla çölyak olgusuna tanı koyulmasını sağladığı literatür bilgisiyle 

hastalarımızda bu iki testi birlikte değerlendirdik. 

Bürgin-Wolf ve arkadaşları tedavi edilmemiş çölyak hastalarında yaptıkları 

araştırmada %98 özgüllük oranıyla EMA-IgA’nın en duyarlı testlerden biri olduğunu 

bildirmişlerdir. Yaptıkları çalışmada pozitif EMA ve pozitif AGA'ya sahip 247/248 

hastada (%99,6) düz bir mukoza, negatif AGA ve negatif EMA’ya sahip 136/137 

hastada (%99,3) ise normal mukoza varlığı saptamışlardır. Yine aynı çalışmada çölyak 

hastalarının yaklaşık %2-3’ünde IgA eksikliğine bağlı olarak IgA temelli serolojik 

testler negatif bulunmuştur [185]. NASPAGHN’e göre aynı kişide hem CD hem de 

IgA eksikliğinin ortaya çıkması, asemptomatik bireylerde nadir görülmektedir 

(1/8500), ancak CD'li semptomatik çocuklarda daha yüksek orandadır (yaklaşık %2). 

Bu nedenle çölyak şüpheli hastalara serolojik testler yapılırken yanlış negatif cevap 

alınmaması için serum IgA seviyelerine bakılmalıdır [3]. Bu nedenle biz de 

çalışmamızda, IgA eksiklikliğinde yanlış negatif cevaplar ortaya çıkabileceği için 

hastalarımızın IgA eksikliği olup olmadığını görmek için Total IgA değerlerini de 

değerlendirdik. Çalışmamızın sonunda çalışma grubunda 3 hastada Doku 

transglutaminaz IgA sonuçları sınır değerde iken, 1 hastada Doku transglutaminaz IgA 

pozitif, 2 hastada Doku transglutaminaz IgA ve Endomisyum Antikoru (EMA) IgA 

pozitif bulunmuştur. Çölyak hastalığı dünya çapında genel nüfusun yaklaşık %1'ini 

etkiler [94]. Bu kadar yüksek prevalansa rağmen, ortalama tanı gecikmesinin 13 yıl 

olduğu bildirilmektedir. (Celiac UK). Teşhis konulan kişilerin teşhis edilmemiş 

kişilere tahmini oranı 1/8'dir. Tarihsel olarak, anti-gliadin antikorlarının (AGA) sınırlı 

değere sahip olduğu (düşük duyarlılık ve özgüllük ile) bulunmuştur. Özellikle 

gliadinlerin, gastrointestinal sistemde mukozal hasarı olan hastalarda yüksek bir 

yalancı pozitif oranına sahip olduğu bildirilmiştir. Endomisyum antikoru (EMA) ve 

anti-doku transglutaminaz antikorlarının (tTG), AGA'dan üstün olduğu ve birlikte 

kullanıldıklarında %95'in üzerinde duyarlılık ve özgüllüğe sahip olduğu bulunmuştur. 
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Pozitif serolojik testler tek başına teşhisi doğrulamak için yeterli değildir. EMA, 

görülen immünofloresans derecesine bağlı kalitatif bir testtir ve pozitiflik, villöz atrofi 

derecesiyle ilişkilendirilmiştir. Daha düşük atrofi derecesine sahip kişiler EMA negatif 

olabilir. tTG'nin diğer otoimmün hastalıklarda yanlış pozitif olduğu bulunmuştur. Bu 

nedenlerle çölyak hastalığının teşhisi tamamen serolojik sonuçlara dayandırılamaz. Bu 

literatür bilgisine dayanarak negatif serolojiye sahip hastalarda çölyak hastalığının 

ortaya çıkmayacağını söylemek doğru değildir [190]. Bu literatür bilgisine göre 

çalışmamızda doku transglutaminazı yükselmeye başlamış (sınır ve pozitif), EMA’sı 

negatif (düşük villöz atrofi durumunda) olan hastaların çölyak şüphesi devam 

etmektedir, belirli aralıklarla testlerin yenilenmesi gerekmektedir. Çünkü antikor 

negatif çölyak hastalığı, normal serum IgA seviyesine sahip kişilerde ortaya çıkabilir 

ve tüm çölyak hastalığı vakalarının %9'unu oluşturabilir [191]. Çölyak için bir defa 

negatif antikor varlığı saptanan hastalarda ileride çölyak gelişmeyeceğinin garantisi 

yoktur. O nedenle gerekli görüldüğünde test tekrarlanmalıdır ancak bununun ne 

sıklıkla tekrarlanması gerektiği konusunda henüz bir görüş birliği yoktur [192]. 

Çölyak hastalığının birinci derece akrabalarda daha sık görülmesi, (%10–15), 

hastalığın genetik olarak yatkınlık gösterdiğini düşündürmektedir. Diğer kronik 

enflamatuar hastalıklar ile karşılaştırıldığında, çölyak hastalığında görülen genetik 

yatkınlık anlamlı derecede daha yüksektir. Bu genetik riskin sebebi çölyak 

hastalarında bulunan HLA genleridir. Genetik faktörlerin rolü ile ilgili olarak, CD 

gelişiminin MHC sınıf II HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 molekülleri ile yakından ilişkili 

olduğu gösterilmiştir. Genel populasyonun %30-35’inde görülen bu HLA 

moleküllerden az bir tanesi CD hastalarında mutlaka görülmektedir [193]. 

Çalışmamızda doku transglutaminaz ve EMA’sı pozitif olan iki hastamız kardeştir ve 

bu genetik yatkınlığın bir göstergesi olarak kabul edilebilir [194]. 

CD, multigenetik bir bozukluktur. Bu HLA-DQ2 veya HLA-DQ8 moleküllerinin 

ekspresyonunun gerekli olduğu ancak hastalığa neden olmak için yeterli olmadığı 

anlamına gelir. Çünkü genel popülasyonun yaklaşık %30 ila %40'ında HLA-DQ2 

haplotipi bulunur ve yalnızca %1’inde CD geliştirir. HLA-DQ2 homozigot olan 

kişilerin çok daha yüksek risk altında olduğuna dair kanıtlar olmasına rağmen, HLA 

testi CD için başlangıç tanısal test olarak tek başına kullanılmamalıdır. HLA-DQ2 ve 

HLA-DQ8 testleri, serolojik ve histolojik bulgular arasında bir tutarsızlık olması ya da 

tanısal bir ikilem olan hastalar için kullanılmalıdır. Bu tür hastalarda, HLA-DQ2 ve 
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HLA-DQ8 mevcut değilse, CD olasılığı çok düşüktür ve alternatif bir tanı aranmalıdır 

[1]. 

HLA-DQ2 ve HLA-DQ8’in duyarlılığı ve özgüllüğünü görmek için yapılan birçok 

çalışma vardır; bu çalışmaların çoğunda çölyak hastalarında %91-100, sağlıklı kontrol 

gruplarında ise %12-68 oranında pozitif değerler ile karşılaşılmıştır (Tablo 5.1: HLA- 

DQ2 ve HLA-DQ8 duyarlılığı ve özgüllüğü için yapılan çalışmalar). Bu çalışmaların 

aksine Perez-Bravo, çalışmasında 62 çölyak hastasının %37’sinde, 124 kontrol 

hastasının ise %85’inde pozitif değer bildirmiştir. 

Tablo 5.1: HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 duyarlılığı ve özgüllüğü için yapılan 

çalışmalar [7] 
 

ÇALIŞMA YIL Çalışma Grubu 
 

HLA DQ2-8 

Pozitif 

Kontrol Grubu 
 

HLA DQ2-8 

Pozitif 

Balas ve arkadaşları [195] 1997 %99 %54 

Catassi ve arkadaşları [196] 2001 %96 %58 

Fasono ve arkadaşları [197] 2003 %100 %40 

Hadithi ve arkadaşları [198] 2007 %100 %57 

Liu ve arkadaşları [199] 2002 %100 %32 

Neuhausen ve arkadaşları [200] 2002 %100 %13 

Sumnik [201] 2000 %100 %12 

Tuysuz ve arkadaşları [202] 2001 %91 %68 

Perez-Bravo [203] 1999 %37 %85 

 

 
GFD ile beslenen 62 çölyak hastası, 19 çölyak tanısı almamış ama GFD ile beslenen 

hasta, 10 gluten içeren diyetle beslenen çölyak hastası ve 52 sağlıklı kontrol grupları 

ile yapılan bir çalışmada HLA-DQ testinin çölyak hastalığına duyarlı ve spesifik 
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olarak sonuçlar verdiği gösterilmiştir [204]. HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 alelleri negatif 

olanlarda, CD için daha fazla teste gerek olmadığı düşünülür fakat, pozitif değer veren 

diğer tüm hastalarda tanıyı doğrulamak amacıyla bağırsak biyopsisinden önce 

tTG/EMA antikor testleri ile elde edilen serolojik değerler yorumlanmalıdır [1]. Biz 

de çalışmamıza katılan çocuklardan elde edilen serolojik testlerin sonucunu 

desteklemek ve negatifliği durumunda çölyak tanısını dışlamak için HLA-DQ2 ve 

HLA-DQ8 genetik testlerini yaptırdık. Çalışmamızda serolojik test sonuçlarına göre 

çölyak şüphesi taşıyan 6 çocuk için genetik test sonuçları incelendiğinde; 4 hastanın 

HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 genleri pozitif, 1 hastanın sadece HLA-DQ2, 1 hastanın ise 

sadece HLA-DQ8 geninin pozitif olduğu görülmüştür. Çalışmamızda biyopsi yapılan 

ve çölyak teşhisi konulan iki hastanın HLA-DQ2 ve HLA-DQ8 genleri pozitiftir. Bu 

durum çölyak ile bu genler arasındaki pozitif ilişkiyi desteklemektedir. 

 

Buğday alerjisinde semptomlar gluten alımıyla birlikte dakikalar ve saatler içinde 

başlamaktadır. Buğday alerjisi tanısı için kanda IgE'ye özgü antikorların ölçülmesi ve 

deri prick testi yapılması önerilmektedir. Buğday alerjisi şüphesi olan hastalar bu 

testlerin yapılması için yönlendirebilirler. 

 

NCGS'ye sahip olabilecek kişileri belirlemek için ise herhangi spesifik bir test 

bulunmamaktadır. Tanı çölyak ve buğday alerjisini dışlayarak konulabilir. NCGS 

olasılığını göz önünde bulundurmak için, öncelikle serolojik testler negatif, histoloji 

normal, deri prick testi ve serum IgE testleri negatif olmalıdır (Tablo 5.2: Glutenle 

ilişkili bozukluklar için yapılan testlerin karşılaştırılması). 

Tablo 5.2: Glutenle ilişkili bozukluklar için yapılan testlerin karşılaştırılması [1] 
 

 CD NCGS WA 

tTG IgA + - - 

HLA DQ2/8 + +/- +/- 

Biyopsi- villüs atrofisi + - - 

ImmunoCAP Spesifik IgE +/- - + 

Deri prick testi +/- - + 

 

 
 

Histopatolojik bulguların değerlendirilmesi alınan biyopsi örnekleri sayesinde 

mümkündür ve günümüzde teşhis için altın standart olarak kabul edilmektedir. 
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Endoskopik biyopsi, hastaya yönelik girişimsel bir işlem olduğu için, işlem sırasında 

öğürme, bulantı hissi, karında şişkinlik ve ağrı seklinde şikayetler olabilmektedir. 

Endoskopik işlemler çocukta anksiyete, korku, endişe gibi durumlar oluşturmakta bu 

durum hastada uyumu güçleştirmekte, toleransı azaltmaktadır. İşleme bağlı 

oluşabilecek anksiyete, ağrı ve korkular uygun bir yaklaşım, yeterli bilgilendirme, 

uygun bir ortam ve işlem öncesi uygulanacak sakinleştirici ilaçlarla 

giderilebilmektedir. Biyopside kanama, enfeksiyon, sedasyona bağlı reaksiyonlar, 

ateş, endoskopi bölgesinde sürekli ağrı, karın ağrısı, kusma gibi komplikasyonlar 

görülebilmektedir. Tüm bu nedenler göz önünde bulundurulduğunda çocuklarda 

glutenle ilişkili rahatsızlıkların teşhisinde biyopsi yapılmadan doğru teşhisin 

konulabilmesinin önemini oraya çıkmaktadır. Biz de çalışmamızda MIH lezyonları ve 

glutenle ilişkili rahatsızlıkların ilişkisini değerlendirmek için, bu rahatsızlığı öncelikle 

serolojik ve genetik testler ile inceledik. 

Çölyak hastalığı tanısı için, Avrupa Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve 

Beslenme Derneğinin (ESPGHAN) 2012 yılında yayınladığı kılavuzda basit bir 

puanlama sistemi önerilmektedir (Tablo 5.3: ESPGHAN kılavuzundaki puanlama 

sistemi). Puanlama sisteminin temel amacı tanısal bulguların değerlendirilmesine 

katkıda bulunmak ve yanlış tanı konulmasının önüne geçmektir. Puanlama sistemine 

göre CD tanısı koymak için toplam 4 puan gereklidir. Tipik ve atipik bulguları CD’yi 

düşündüren olgularda tanı için ilk olarak serolojik testler yapılmalıdır. Serolojik testler 

tarama amaçlı kullanılan en değerli yöntemlerdir [7]. 
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Tablo 5.4: ESPGHAN kılavuzundaki puanlama sistemi 
 

 PUAN 

BELİRTİLER 

Malabsorpsiyon sendromu 

 
2 

ÇH ile ilgili diğer belirtiler 

Tip 1 DM 

1. derece yakınlarında CD varlığı 

1 

Belirtisiz 0 

SERUM ANTİKORLARI 

EMA pozitifliği ve/veya anti-tTG antikorların normalin üst sınırından 10 

kat yüksek olması 

 
2 

Anti- tTG antikorların düşük pozitifliği veya izole anti-DGP pozitifliği 1 

Serolojik testler yapılmamış 0 

Serolojik testler yapılmış ancak tüm CD’ye özgü antikorlar negatif -1 -1 

HLA 

Tam HLA-DQ2 veya HLA DQ8 heterodimerlerinin pozitifliği 

 
2 

HLA yapılmamış ya da %50 HLA DQ2 pozitiliği 1 

HLA DQ2 ve HLA DQ8 negatifliği 0 

HİSTOLOJİ 

Marsh 3b ya da 3c 

Marsh 2 ya da 3a ya da Marsh 0–1 ve bağırsak dokusunda dTG antikorların 

pozitifliği 

Marsh 0-1 ya da biyopsi yapılmamış 

 
2 

1 

 
 

0 

EMA: Endomisyum antikoru, Anti-tTG: Anti-doku transglutaminaz, 
 

Anti-DGP: Anti-deamide gliadin peptid 

 

 

Serolojik testler tarama amaçlı kullanılan en değerli yöntemler olmasına rağmen, 

serolojik ve genetik testlerin yapılması için kan örneklerine ihtiyaç duyulur. Kan 

örneklerinin alınması invaziv bir yöntemdir. Bunun yerine sadece oral semptomların 

tanıda kullanılması ya da tükrük örnekleriyle tanı konulması daha pratik bir teşhis 

yöntemi olarak kabul edilebilir. Tükürük, protein ve nükleik asit gibi molekül içerikleri 
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bakımından kan ile benzer özellikler taşımaktadır. Diğer vücut sıvılarını toplama 

yöntemleri ile tükürük toplama yöntemleri karşılaştırıldığında kolay, ucuz, güvenilir 

ve noninvaziv olması ile tükürük örnekleri, hastalıkların belirlenmesinde büyük önem 

kazanmaktadır. Tükürük tanı yöntemlerinin yaygınlaştırılmasıyla, sosyoekonomik 

düzeyi düşük bölgelerde etkili tarama programları oluşturulabilecek ve risk 

grubundaki hastaların saptanması, monitorize edilmesi ve tedavi edilmesi sağlanarak 

toplumun sağlık düzeyi yükseltilebilecektir [205]. 

Çalışmamızda bu 6 çocuk hasta çölyak şüphesiyle Bezmialem Vakıf Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Polikliniği’ne yönlendirilmiştir. 

Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları uzmanı tarafından genel muayeneleri yapılan bu 

çocuklar, serolojik testlerinin yinelenmesinin ardından, klinik semptomları açısından 

da değerlendirilmiştir. Doku transglutaminazı sınırda ve pozitif olan bu 6 hasta için 

çölyak şüphesiyle Çocuk Gastroenteroloji bölümü ile görüşüldü. Hem doku 

transglutaminaz değeri, hem de EMA’sı pozitif olan iki hastaya çölyak şüphesiyle 

yapılan endoskopik biopsi sonucu, 2 hastaya da çölyak teşhisi konuldu. Biopsi 

raporunda intraepitelyal lenfosidoz, belirgin villöz atrofi ve lamina propriada 

lenfoplazmositer hücre infiltrasyonu varlığı rapor edildi. Mevcut histomorfolojik 

bulguların çölyağı destekler nitelikte olduğu ve çölyak hastalığı sınıflamasında 

MARSH 3B olarak yorumlandığı bildirilmiştir. Bu sonuçlar bize, serolojik testleri 

negatif çıkan hastaların, MIH lezyonları gibi ek klinik semptomları da mevcut ise 

çölyak hastalığı şüpesiyle yeniden değerlendirilmeleri gerekebileceğini 

düşündürmektedir. 

Çölyak hastalığında buzdağı benzetmesinin anlaşılması, çölyak hastalığı vakalarının 

daha sık tespit edilmesine de katkıda bulunmuştur. Bu kavram, çölyak hastalığının 

klinik değişkenliğini gösterir ve sistemik doğasını anlamaya yardımcı olur. 

Buzdağında suyun üstünde kalan kısım GIS semptomları görülen tipik çölyak 

hastalarından oluşur. Bu hastalar teşhisin konulabileceği gastrointestinal sağlık 

merkezlerine kendileri başvururlar. Buzdağında suyun altında kalan ve daha büyük 

olan kısım ise GIS semptomları olmayan atipik çölyak hastalarından oluşur. 

Mine defektlerinin sıklıkla görüldüğü CD hastalarının varlığına dayanarak, mine 

defektlerinin spesifik bir türü olan MIH lezyonlarının varlığının CD ve NCGS ile 

ilişkisini araştırmak istediğimiz bu çalışmamızda, özellikle çocuklarda, tolere 

edilebilen klinik tablo nedeniyle maskelenmiş olan CD ve NCGS varlığının 
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araştırılması istenmektedir. CD ve NCGS’nin insüline bağımlı şeker hastalığı, 

otoimmün tiroid hastalığı, bağ dokusu hastalıkları ve Sjögren sendromu gibi birçok 

sistemik duruma sebep olduğu bilinmektedir [14, 15, 206]. Bu nedenle erken dönemde 

teşhis edilmesi oldukça büyük bir önem taşımaktadır. MIH lezyonuna sahip dişler, 

çocuklarda bu dişlerin sürmesini takiben (6 yaş itibari ile) hızlı bir şekilde ortaya çıkan 

hassasiyet, ağrı, çürük, renk değişikliği gibi şikayetlere sebep olduğu için ailelerin diş 

hekimlerine çok sık başvurmalarına yol oluşturmaktadır. Bu lezyonların etyolojisinde 

CD ya da NCGS şüphesinin de olduğunun bilinmesi, teşhis edilmemiş CD ve 

NCGS’nin ortaya çıkarılmasına da yardımcı olabilecektir. Böylelikle, teşhis 

edilmemiş CD ve NCGS varlığında, tedaviden yoksun kalan çocukların, uzun 

dönemde bu tabloya eşlik edecek şekilde ortaya çıkabilecek sistemik durumların da 

önüne geçmesine katkı sağlanılabileceğine inanmaktayız. 
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6. SONUÇLAR 

 
Molar Kesici Hipomineralizasyonu teşhis ettiğimiz çocuklarda, gluten ile 

ilişkili rahatsızlıkların (CD ve NCGS) varlığını serolojik ve genetik testler ile 

incelediğimiz çalışmamızın sonuçları aşağıdaki gibidir. 

1. Çalışmamızda çalışma grubunun deft değerleri 4,82±3,07, DMFT değerleri 

3,35±1,07 iken, kontrol grubunun deft değerleri 5,3±2,79, DMFT değerleri ise 

3,35±1,78 şeklinde bulunmuştur. 

2. Çalışma grubundaki 37 çocukta MIH klinik seviyesi 3 şiddetli (severe), 2 

çocukta 2 orta (moderate), 1 çocukta 1 hafif (mild) olarak belirlenmiştir. 

3. Çalışma ve kontrol grubundaki çocuklarda görülen recürrent aftöz stomatit, 

anguler cheilitis, ağrı-acı-yanma şikayeti gibi oral semptomlar yüzdesel olarak 

farklılık gösterse de, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

bulunmamıştır. 

4. Çalışma ve kontrol grubundaki hiçbir çocukta fissürlü dil, atrofik glossit, oral 

liken planus ve oral ülser gibi oral semptomların bulunmadığı gözlenmiştir. 

5. Çalışma ve kontrol grubundaki çocuklarda görülen ishal, karın ağrısı, kusma, 

anoreksia, kabızlık, karında şişlik, gaz toplanması, düzensiz bağırsak 

alışkanlığı, yorgunluk, depresyon, eklem/kas ağrısı, deri döküntüleri/dermatit, 

anemi, rinit/astım/alerji, batık kıl, bozuk uyku düzeni gibi genel semptomlar 

yüzdesel olarak farklılık gösterse de, gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık bulunmamıştır. 

6. IgA eksikliği, genel popülasyona göre CD'li kişilerde daha yaygındır ve IgA 

eksikliği olan kişilerde serolojik testlerde yanlış negatif cevap verebilir. Bu 

yanlış negatif cevabı dışlamak için serolojik testlerle birlikte total IgA değerine 

bakılması önerilmektedir. Çalışmaya katılan tüm hastaların total IgA değerleri 

normal sınırlarda bulunmuştur. 

7. Çalışma grubundaki 3 hastada Doku Transglutaminaz IgA sınır değerde, 3 

hastada pozitif bulundu. Kontrol grubundaki ise tüm hastalarda negatif 

bulunmuştur. Çalışma grubumuzda çölyak için spesifitesi yüksek olan doku 
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transglutaminaz IgA değerinin sınırda ve pozitif bulunması bu hastalarda 

ileride çölyak hastalığı şüphesi olabileceğini göstermektedir. 

8. Çalışma grubundaki 2 hastada Endomisyum Antikoru (EMA) pozitif bulundu. 

Kontrol grubunda ise tüm hastalarda negatif bulunmuştur. Bu iki hastaya 

biyopsi ile çölyak hastalığı teşhisi konulmuştur. EMA pozitifliği ileride villöz 

atrofi gelişebileceği şüphesini gösterebilir. Bu sonuçlar Endomisyum Antikoru 

(EMA) pozitif hastalarda çölyak hastalığı ortaya çıkma riskinin olduğunu 

göstermektedir. 

9. Çalışma grubunda HLA-DQ2 23 hastada (%57,5) pozitif, 17 hastada negatif 

bulunmuştur. Kontrol grubunda ise 13 hastada (%65) pozitif, 7 hastada negatif 

bulundu. Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

bulunmamıştır. 

10. Çalışma grubunda HLA-DQ8 31 hastada (%77,5) pozitif, 9 hastada negatif 

bulunmuştur. Kontrol grubunda ise 15 hastada (%75) pozitif, 5 hastada negatif 

bulunmuştur. Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık yoktur. 

11. Çalışma grubunda yapılan testler sonucu, 3 çocukta doku transglutaminaz 

antikoru sınır değerde iken, 3 çocukta da pozitif bulunmuştur. Bu çocuklardan 

2 tanesinde doku transglutaminaz antikoru ile beraber, EMA, HLA-DQ2 ve 

HLA-DQ8 testleri de pozitif çıkmıştır. Diğer dört hastada 2 hastanın HLA 

DQ2-8 değerleri pozitif 1 hastada HLA DQ2, 1 hastada HLA DQ8 değeri 

pozitif bulunmuştur. 

12. Çalışma grubunda doku trasnglutaminaz, EMA ve HLA DQ2-8 değerleri 

pozitif olan iki hastaya biyopsi yapılarak çölyak teşhisi konulmuştur. Diğer 

dört hasta yeniden serolojik testler için çağrılmış, 3 hastaya serolojik testler 

yeniden yapılmıştır. 1 hasta Covid-19 nedeniyle hastaneye gelmek 

istememiştir. Bu üç hastada yeni testlerde EMA değeri negatif bulunmuştur. 

Doku transglutaminaz antikoru sınırda olan iki hastanın biri yine sınırda diğeri 

ise pozitif bulunmuştur. Doku transglutaminaz antikoru pozitif olan hastanın 

ise yeni değeri sınırda bulunmuştur. 
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Çalışmamızda MIH ile çölyak ve NCGS arsasında istatistiksel olarak anlamlı 

sonuç vermeyen bir ilişkinin varlığı, bu konuda daha geniş kitleler üzerinde yapılması 

gereken yeni araştırmalara ihtiyaç olduğunu düşündürmektedir. 
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Ek 1: Bilgilendirilmiş Gönüllü Olur Formu 

 

ARAŞTIRMA AMAÇLI ÇALIŞMA İÇİN AYDINLATILMIŞ ONAM 

FORMU 

 

(Hekimin Açıklaması) 

 

Çalışmanın adı: 
 

‘Molar Kesici Hipomineralizasyonu teşhis edilen çocuklarda, gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların varlığının serolojik ve genetik testler ile incelenmesi’ 

Bu çalışmanın amacı; 
 

Ağız-diş muayenesi sırasında sizin/çocuğunuzun azı ve kesici dişlerinde tespit 

edilen gelişimsel lekelerin; buğday, çavdar ve arpa gibi besinlerde bulunan gluten 

adı verilen bir proteine bağlı gelişen rahatsızlıklarla ilişkisini araştırmaktayız. 

2. Çalışmadan beklenen yararlar: 
 

Bu çalışmadan elde edilen veriler ile dişlerde görülen bu lekelerin glutene bağımlı 

rahatsızlıklar ile ilişkisi hakkında bilgi sahibi olunabilecektir. Glutene bağlı gelişen 

bir rahatsızlığın varlığının teşhis edilmesi, glutene bağlı ortaya çıkabilecek diğer 

sistemik durumların teşhisi için de önemlidir. 

Bu araştırmaya katılıp katılmamakta serbestsiniz. Çalışmaya katılım gönüllülük 

esasına dayalıdır. Kararınızdan önce araştırma hakkında sizi bilgilendirmek 

istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladıktan sonra araştırmaya katılmak isterseniz 

formu imzalayınız. 

 

Eğer araştırmaya katılmayı kabul ederseniz Dr Meltem Bakkal, Dt Ayşegül Verim 

Çiçekci tarafından çocuğunuzun/sizin ağız-diş muayenesi yapılacaktır ve muayene 

sonucunda doktorunuz uygun görürse bu çalışmaya alınacaksınız. 

 

Bu çalışmaya katılmanız için sizden herhangi bir ücret istenmeyecektir. Çalışmaya 

katıldığınız için size ek bir ödeme de yapılmayacaktır. 

 

Sizinle ilgili tıbbi bilgiler gizli tutulacak, ancak çalışmanın kalitesini denetleyen 

görevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca gereği halinde incelenebilecektir. 

 

Bu çalışmaya katılmayı reddedebilirsiniz. Bu araştırmaya katılmak tamamen isteğe 

bağlıdır ve reddettiğiniz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir değişiklik 

olmayacaktır. Yine çalışmanın herhangi bir aşamasında, onayınızı çekmek hakkına 

sahipsiniz ve araştırmadan ayrılabilirsiniz. Herhangi bir durumda iletişime 

geçebileceğiniz iletişim bilgileri aşağıda verilmiştir. 

 

Dr Meltem Bakkal, Dt Ayşegül Verim Çiçekci, Dr Ayşegül Doğan Demir 

Telefon : 0 212 453 17 00 (7001) 

Adres: Bezmialem Vakıf Üniversitesi, Vatan Cad. 34093 Fatih İstanbul 
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Ek 1: Bilgilendirilmiş Gönüllü Olur Formu- devam 

(Katılımcının/Hastanın Beyanı) 

 

Sayın Dr Meltem Bakkal, Dt Ayşegül Verim Çiçekci tarafından Bezmialem Vakıf 

Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Pedodonti Anabilim Dalı’nda tıbbi bir 

araştırma yapılacağı belirtilerek bu araştırma ile ilgili yukarıdaki bilgiler bana 

aktarıldı. Bu bilgilerden sonra böyle bir araştırmaya “katılımcı” olarak davet 

edildim. 

 

Eğer bu araştırmaya katılırsam hekim ile aramda kalması gereken bana ait 

bilgilerin gizliliğine bu araştırma sırasında da büyük özen ve saygı ile 

yaklaşılacağına inanıyorum. Araştırma sonuçlarının eğitim ve bilimsel amaçlarla 

kullanımı sırasında kişisel bilgilerimin özenle korunacağı konusunda bana yeterli 

güven verildi. 

 

Projenin yürütülmesi sırasında herhangi bir sebep göstermeden araştırmadan 

çekilebilirim. (Ancak araştırmacıları zor durumda bırakmamak için araştırmadan 

çekileceğimi önceden bildirmemim uygun olacağının bilincindeyim) Ayrıca tıbbi 

durumuma herhangi bir zarar verilmemesi koşuluyla araştırmacı tarafından 

araştırma dışı tutulabilirim. 

 

Araştırma için yapılacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altına 

girmiyorum. Bana da bir ödeme yapılmayacaktır. 

 

İster doğrudan, ister dolaylı olsun araştırma uygulamasından kaynaklanan 

nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir sağlık sorunumun ortaya çıkması 

halinde, her türlü tıbbi müdahalenin sağlanacağı konusunda gerekli güvence 

verildi. (Bu tıbbi müdahalelerle ilgili olarak da parasal bir yük altına 

girmeyeceğim). 

 

Bu araştırmaya katılmak zorunda değilim ve katılmayabilirim. Araştırmaya 

katılmam konusunda zorlayıcı bir davranışla karşılaşmış değilim. Eğer katılmayı 

reddedersem, bu durumun tıbbi bakımıma ve hekim ile olan ilişkime herhangi bir 

zarar getirmeyeceğini de biliyorum. 

 

Bana yapılan tüm açıklamaları ayrıntılarıyla anlamış bulunmaktayım. Kendi 

başıma belli bir düşünme süresi sonunda adı geçen bu araştırma projesinde 

“katılımcı” olarak yer alma kararını aldım. Bu konuda yapılan daveti büyük bir 

memnuniyet ve gönüllülük içerisinde kabul ediyorum. 

 

İmzalı bu form kağıdının bir kopyası bana verilecektir. 

 Katılımcı 

Adı, soyadı: 

Adres: 

Tel. 

İmza 

Görüşme tanığı 

Adı, soyadı: 

Adres: 

Tel. 

İmza: 

9. Katılımcı ile görüşen 

hekim 

Adı soyadı, unvanı: 

Adres: 

Tel. 

İmza 
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EK 2: Hasta Takip Formu 
 

BezmialemVakıf Üniversitesi 

Diş Hekimliği Fakültesi, Pedodonti Anabilim Dalı 

TakipFormu 

 
 

Çalımanın adı: ‘Molar Kesici Hipomineralizasyonu teşhis edilen çocuklarda, gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların varlığının serolojik ve genetik testler ile incelenmesi’ 

 

Hastanın adı: Dogum tarihi: 
Muayene tarihi: Cinsiyet: 

Intraoral muayene bulguları 

dmf-teeth d: m: f: 
DMF-Teeth D: M: F: 

Gecikmiş diş 
sürmesi 

Diş no: Eksik diş varlığı Diş no: 

 
MIH lezyonları; EAPD teşhis kriterlerine göre 

MIH teşhisi 16 26 36 46 11 12 21 22 31 32 41 42 

Yüzey: 
Bukkal-Labial (B) 
Palatinal-Lingual (L) 
Okluzal (O) 

            

Çekilmiş 
(E/H) 

            

Tedavi –restore edilmiş 
(E/H) 

            

Post-eruptif yıkım 
(E/H) 

            

Renkli opasiteler 
1- beyaz 
2- beyaz-sarı 
3- sarı-kahverengi 

            

Form; 
1- mild; renk 

değişimi 
2- moderate; 

minimal kayıp, 
restorasyon 
gerekmez 

3- severe; 
restorasyon 
gerekir 
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EK 2: Hasta Takip Formu- devam 
 

BezmialemVakıf Üniversitesi 

Diş Hekimliği Fakültesi, Pedodonti Anabilim Dalı 

TakipFormu 

 
 

Çalımanın adı: ‘Molar Kesici Hipomineralizasyonu teşhis edilen çocuklarda, gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların varlığının serolojik ve genetik testler ile incelenmesi’ 

 
Oral semptomlar: Evet- Hayır (evet ise sıklığı) 

Recurrent Aftöz Stomatit  

Anguler Cheilitis  

Fissürlü dil  

Atrofik glossit 
(parlak-düz görünüm) 

 

Oral liken planus  

Oral ülser  

Ağrı-acı-yanma şikayeti  

 

Gluetene bağlı rahatsızlıkların varlığında görülen varlığı: 
 

 
Genel semptomlar Evet-Hayır Sıklığı  

İshal    

Karın ağrıları    

Kusma    

Anoreksia    

Kabızlık    

Karında şişlik    

Gaz toplanması    

Düzensiz bağırsak 
alışkanlığı 

   

Yorgunluk    

Depresyon/Anksiyete    

Eklem/Kas ağrısı    

Deri döküntüleri/ Dermatit    

Anemi    

Rinit/Astım/Alerji    

Batık kıllar    

Bozuk uyku düzeni    
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EK 2: Hasta Takip Formu- devam 

 
 

BezmialemVakıf Üniversitesi 

Diş Hekimliği Fakültesi, Pedodonti Anabilim Dalı 

TakipFormu 

 
 

Çalımanın adı: ‘Molar Kesici Hipomineralizasyonu teşhis edilen çocuklarda, gluten ile ilişkili 

rahatsızlıkların varlığının serolojik ve genetik testler ile incelenmesi’ 

 

Serolojik test sonuçları: 

 

 

 

Genetik test sonuçları: 
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Ek 3: Çalışma grubunda her diş için MIH Şiddetini Gösteren Tablo 
 

 
16 26 36 46 11 12 21 22 31 32 41 42 

1. Hasta    
3 

      
1 

 

2. Hasta 
3 3 1 1 1 

 
1 

     

3. Hasta 
3 3 3 3 1 

 
1 

     

4. Hasta 
3 2 3 3 1 

 
1 

  
1 

 
1 

5. Hasta 
3 3 3 3 

    
2 

   

6. Hasta 
3 3 3 3 

  
1 

 
1 1 

  

7. Hasta 
3 3 3 2 

  
3 

     

8. Hasta 
3 3 3 3 1 

 
1 

 
1 

 
1 

 

9. Hasta 
3 2 3 3 1 1 1 

     

10. Hasta 
3 3 3 3 1 

   
1 1 

  

11. Hasta 
3 3 3 3 1 1 1 

 
1 

   

12. Hasta 
3 3 3 3 1 

 
1 

     

13. Hasta 
3 3 3 

   
1 

 
1 1 1 

 

14. Hasta 
3 3 3 3 1 

   
1 

 
1 

 

15. Hasta 
2 

       
1 

 
1 

 

16. Hasta 
3 3 1 3 

  
1 

   
1 

 

17. Hasta 
1 1 1 1 

    
1 

   

18. Hasta 
3 2 3 3 1 

 
1 

 
1 1 1 1 

19. Hasta 
3 3 2 2 

  
1 

     

20. Hasta  
3 3 3 1 

 
1 

     

21. Hasta 
3 2 3 2 
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22. Hasta 
3 3 3 3 

        

23. Hasta 
3 3 3 3 

  
1 

 
1 

   

24. Hasta 
1 3 3 1 1 

 
1 

  
1 

  

25. Hasta 
3 3 3 3 

  
1 

     

26. Hasta 
2 3 3 3 1 1 1 1 

    

27. Hasta 
2 2 2 2 

      
1 

 

28. Hasta 
2 3 3 2 

  
1 

  
1 1 1 

29. Hasta 
3 3 2 2 3 

    
1 

  

30. Hasta 
3 2 3 3 

  
1 

  
1 

  

31. Hasta 
3 3 3 3 1 

 
1 1 1 1 1 1 

32. Hasta 
3 3 3 3 1 

 
1 

 
1 1 1 1 

33. Hasta 
3 3 3 3 

    
1 

 
1 

 

34. Hasta 
3 3 3 3 1 

 
1 

     

35. Hasta 
3 2 3 2 1 

 
1 1 

 
1 

 
1 

36. Hasta  
1 

 
3 1 

 
1 

   
1 1 

37. Hasta 
2 3 3 3 1 

 
1 

  
1 

  

38. Hasta             

39. Hasta   
3 3 1 

 
1 

     

40. Hasta 
3 3 3 3 
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