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Diş Çürüğüne Genetik Yaklaşım

ÖÖZZEETT  Diş çürüğü büyük ölçüde önlenebilir olmasına karşın, dünyada en yaygın kronik hasta-
lık olmayı sürdürmektedir. Diş çürüğünün etiyolojisi konusunda uzun yıllardır çalışılmaktadır.
Diş çürüğü, birbiriyle etkileşimli pek çok faktör ile ilişkilidir. Bunlar konak faktörleri ve çevre-
sel faktörler şeklinde sınıflandırılmaktadır. Konak ile ilgili faktörler, daha çok genetik kontro-
lün etkisi altındadır, ancak diğer faktörlerden de kolayca etkilenmektedir. Bu yüzden, diş
çürüğünün genetik yönü halen üzerinde nadir olarak çalışılmakta olan bir konu olup, bu ne-
denle henüz tam olarak anlaşılamamıştır. Hastalık hakkında tüm bilinenlere karşın, maruz kal-
dıkları çevresel risk faktörlerinden bağımsız olarak çürüğe karşı daha hassas ve çok dirençli
bireyler bulunmaktadır. Çürüğe daha hassas ve dirençli bireylerin varlığı, araştırmacıları diş çü-
rüğünün genetik sebepleri üzerine çalışmalara yöneltmiştir. Günümüzde dikkatler, çürüğe neden
olan mikroorganizmaların moleküler genetik analizi üzerine yoğunlaşmış olmakla birlikte, çürük
olayının başlayıp ilerlemesinde konak genlerinin rolü unutulmamalıdır. Bu alanda bilgilerin
artması, diş çürüğü riski olan bireylerin belirlenmesine yol açacak, çürüğün önlenmesi ve teda-
visi için kalıcı çözüm yolları bulunmasına yardımcı olacaktır. Çürük oluşumundaki genetik yat-
kınlık şimdiye kadar deneysel, ailesel ve ikizler üzerinde yapılan çalışmalarla kanıtlanmıştır.
Yakın zamanda insanlar üzerinde yapılan moleküler genetik çalışmalar, tükürükteki prolinden
zengin peptidler ve mine formasyon genleri üzerine odaklanmıştır. Son dönemlerde ise çürüğe
yatkınlığı inceleyen genom boyu taramalar gerçekleştirilmiş ve çürüğe etki eden genetik fak-
törler araştırılmıştır.
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AABBSSTTRRAACCTT  Although caries is largely preventable, it remains the most common chronic disease in
the world. The etiology of dental caries has been studied for many years. Dental caries is associated
with multiple interrelated factors classified as host and environmental factors. The factors related
to the host are under strong genetic control, but easily affected from other factors. Therefore, hered-
itary aspects of caries have been seldom studied and thus are poorly understood. In spite of all that
is known about this disease, there are still individuals who appear to be more susceptible to caries
and those who are extremely resistant, regardless of the environmental risk factors to which they
are exposed. Existence of more susceptible and resistant individuals directed researchers to study ge-
netic causes of dental caries. With the attention now being given to molecular genetic analysis of
cariogenic microorganisms, the role of host genes in influencing susceptibility to caries should not
be forgotten. Increasing knowledge in this field will lead to identification of individuals at partic-
ular risk of dental decay and will help in planning rational strategies for management and preven-
tion. Genetic susceptibility to caries has been proposed based on experimental studies, family studies
and twin studies so far. The earlier molecular genetic studies in humans focused on proline rich pep-
tides in saliva and enamel formation genes. More recently, a genome-wide scan searching for caries
susceptibility has been carried out and genetic factors effecting dental caries have been investi-
gated.

KKeeyy  WWoorrddss::  Dental caries; genetics; dental caries susceptibility
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iş çürüğü, bugün dünya nüfusunun
%80’inden fazlasını etkileyen bir temel
halk sağlığı problemidir. Diş çürüğünün,

“ağrıya ve fonksiyon kaybına yol açması ve buna
bağlı olarak yaşam kalitesinin düşmesi” gibi birey-
ler ve dolayısıyla toplumlar üzerindeki etkisinin,
dikkate değer ölçüde önemli olduğu bildirilmiştir.1

Diş çürüğü, tedavisi günümüzde, maliyet 
açısından 4. sırada yer alan bir hastalık olması 
bakımından da son derece önemlidir. Düşük ge-
lirli birçok ülkede uygun tedavinin sağlanması
zor olmaktadır; bu ülkelerde tedavi hizmeti veri-
lebiliyor olsa da, yalnız çocukların diş çürüğü
masraflarının, devlet tarafından “çocuk sağlığı”
üzerine ayrılmış olan mevcut bütçeyi geçeceği bil-
dirilmektedir.2

Diş çürüğü, büyük ölçüde önlenebilir olmasına
karşın, dünyada en yaygın kronik hastalık olmayı
sürdürmektedir. Diş çürüğü, karbonhidratların
mikrobiyal fermentasyonu sonucu oluşan organik
asitler nedeni ile etkilenen dişin, mineral kaybıyla
sonuçlanan enfeksiyöz bir hastalıktır.1

Diş çürüğünün etiyolojisi konusunda uzun yıl-
lardır çalışılmaktadır. Diş çürüğü, birbiriyle etkile-
şimli pek çok faktör ile ilişkilidir:3

1. Konak Faktörleri: Tükürük akışı, tükürük
tamponlama kapasitesi, dişlerin pozisyonları, diş
minesinin yüzey karakterleri, arka dişlerin oklüzal
fissür derinlikleri. 

2. Çevresel Faktörler: Beslenme, ağız hijyeni,
fluorid alımı, karyojenik bakterilerin kolonizasyon
seviyesi.3

Hastalık hakkında tüm bilinenlere karşın,
maruz kaldıkları çevresel risk faktörlerinden ba-
ğımsız olarak çürüğe karşı daha hassas ve çok di-
rençli bireyler bulunmaktadır. Çürüğe daha hassas
ve dirençli bireylerin varlığı, araştırmacıları diş çü-
rüğünün genetik sebepleri üzerine çalışmalara yö-
neltmiştir.3

Konak ile ilgili faktörler, daha çok genetik
kontrolün etkisi altındadır, ancak diğer faktörler-
den de kolayca etkilenmektedir. Bu yüzden diş çü-
rüğünün genetik yönü nadir çalışılan bir konudur
ve bu nedenle az anlaşılmaktadır.4

Günümüzde dikkatler çürüğe neden olan mik-
roorganizmaların moleküler genetik analizi üzerine
yoğunlaşmış olmakla birlikte, çürük olayının baş-
layıp ilerlemesinde konak genlerinin rolü de unu-
tulmamalıdır. Bu alandaki mevcut bilgilerin
artması, diş çürüğü riski olan ve diş çürüğüne yat-
kın bireylerin belirlenmesini sağlayacak, çürüğün
önlenmesi ve tedavisi için kalıcı çözüm yolları bu-
lunmasına yardımcı olacaktır.5

Çürük oluşumundaki genetik yatkınlık, şim-
diye kadar hem deneysel, hem de aileler ve ikizler
üzerinde yapılan çalışmalarla kanıtlanmıştır.6-10

Yakın zamanda insanlar üzerinde yapılan molekü-
ler genetik çalışmalar, tükürükteki prolinden zen-
gin peptidler (proteinler) ve mine formasyon
genleri üzerine odaklanmıştır.3,11-15 Son dönemlerde
ise çürüğe yatkınlığı araştıran genom boyu tarama-
lar gerçekleştirilmiş ve çürüğe etki eden genetik
faktörler araştırılmıştır.1

Bu çalışmanın amacı, diş çürüğünün genetik
ile ilişkisinin değerlendirilmesidir.

DENEYSEL ÇALIŞMALAR
Çürük oluşumuna katkıda bulunan genlerin belir-
lenmesine yönelik ilk çalışmalar deneyseldir.16 Pek
çok faktörün etkisi ile oluşan bu hastalık üzerinde,
belirli bir faktörün etkisinin belirlenebilmesi için,
deneysel şartlarda, üremesi kolaylıkla kontrol edi-
lebilen hayvan çalışmaları yapılmaktadır.16 Hayvan
modelleri, lokus (genlerin kromozom üzerindeki
pozisyonu) ve çürüğe yatkınlık konusundaki ilk
dikkat çekici bağlantıları göstermiştir.17 Deneysel
olarak çalışılabilecek hayvan modellerinin genetik
yapılarının bilinmesinin önemli olduğu bildiril-
mektedir. Sıçanlar hakkındaki mevcut genetik
bilgi, diğer deneysel hayvan modellerinden daha
fazla olduğu için, günümüzde çürük çalışmalarında
yaygın olarak sıçanların kullanıldığı bildirilmekte-
dir.16

“Major Histocompatibility Complex (MHC)”
haplotipi (tek bir kromozom üzerindeki gen seti)
ve çürük arasındaki bağlantı ilk kez 1981’de Leh-
ner tarafından bildirilmiştir. MHC molekülü ile
bağlantısı olan insan lökosit antijen (HLA)-DR an-
tijeni, diş çürüklerinin kontrolünde yardımcı T-
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hücrelerinin aktivasyonu ile ilişkilidir. Lehner ve
ark., HLA DRW, 6, 1, 2, 3 grubu sıçanların çürüğe
dirençli, HLA DR4 grubunun çürüğe yatkın oldu-
ğunu bildirmişlerdir.17 Ancak bu bulguya ikinci bir
bağımsız çalışmada rastlanmamıştır.18

Suzuki ve ark., tarafından yapılan çalışmada,
MHC haplotipi ile çürüğe yatkınlığın bağlantılı ola-
bileceği belirtilmiştir.19 Araştırmacıların bu konuda
yaptıkları çalışmada, incelenen bazı soylarda çü-
rüğe yatkınlık gelişirken, bazılarında ise çürüğe
karşı direnç meydana geldiği gözlemlenmiştir. 17.
kromozom üzerindeki H-2 bölgesi, farelerde diş çü-
rüğüne yatkınlıkla ilişkilendirilmiştir. Araştırma-
cılar, pek çok enfeksiyöz hastalığın etkisinin konak
bağışıklık sistemi ile MHC tarafından kontrol edil-
diği gibi, diş çürüğünün de aynı şekilde kontrol
edildiğini düşünmüşlerdir. H-2 konjenik (gene-
tikte, tek lokusu farklı iki organizma) farede çürük
skorlarında önemli bir azalma gözlenmiştir. Böy-
lece araştırmacılar, farelerde çürüğün gelişiminde
genetik bir faktörün etkili olduğu sonucuna var-
mışlardır.

Uematsu ve ark.nın yaptıkları çalışmada, 2.
kromozomda farelerde diş çürüğüne yatkınlıkla
ilişkilendirilmiştir.20

Nariyama ve ark., Streptococcus mutans (sero-
tip c) aşılanmış çürüğe dirençli ve çürüğe yatkın fa-
releri genetik olarak çaprazlayarak gen boyu
tarama yöntemini gerçekleştirmişlerdir.21 Gerçek-
leştirilen bu taramada; 1, 2, 7 ve 8. kromozomlar
diş çürüğüne yatkınlıkla ilişkilendirilmiştir.

AİLESEL ÇALIŞMALAR
Bu alanda yapılan ilk çalışmalar çürük indekslerine
bakılmak suretiyle yapılmıştır.8,9 Bu çalışmalarda,
çürüğe yatkın çocukların kardeşlerindeki çürük
görülme sıklığının, çürüğe dayanıklı çocukların
kardeşlerininkinden iki kat daha fazla olduğu bu-
lunmuştur.

Aynı zamanda yapılan bir başka çalışmada,
içme suyu doğal olarak florür içeren bir bölge se-
çilmiş, çürüğe yatkın ve dirençli anne-babaların
205 çocuğundaki çürük seviyeleri anne-babaların-
daki çürük seviyelerinin modeli olmuştur. Bu ça-
lışma, sadece çürüklerde genetik komponentin

önemini destekleyici olmakla kalmamış, florür iç-
eriği zengin sulardan kaynaklanan mine değişik-
liklerinin genetik faktörü maskelemeye yeterli
olmadığını göstermiştir.16

Granath Kinnby ve ark.nın yaptıkları çalış-
mada ise 4 yaşında 177 çocuk üzerinde 15 ayrı sos-
yal faktörün etkileri incelenmiş ve sonuç olarak
anne yaşının, genetik faktörlerin ve çocuğun yaşı-
nın istatistiksel olarak önemli olduğu bildirilmiş-
tir.22

Segura ve Jimenez-Rubio tarafından yapılan
çalışmada, bir ailenin iki üyesinde çürük oluşumu
ve oklüzal düzensizlik gibi klinik sorunlara neden
olan talon tüberkülü olgusuna rastlanmıştır.23 Aynı
ailenin iki üyesinde dişsel anomali varlığı genetik
miras olarak kabul edilmiş ve ailesel izlem sonucu
talon tüberkülünün erken teşhisinin oklüzal dü-
zensizlikleri ve çürük oluşumunu önlemede önemli
olduğu belirtilmiştir.

İKİZ ÇALIŞMALARI
Moleküler biyolojideki ve DNA gen dizilimindeki
gelişmelerden önce, ikizlerde özellik ve yatkınlık
çalışmaları, kalıtımın hastalıklara katkısını analiz
etmekte direkt ölçütlerden biri idi.10

İkizleri değerlendiren ilk çalışmalardan bi-
rinde, 130’u tek yumurta ikizi, 171’i ise çift yu-
murta ikizi olan 301 ikiz çifti incelenmiştir.
Değerlendirmede, tek yumurta ikizlerinde çürük
görülme sıklığı, aynı cinsiyete sahip çift yumurta
ikizleri (93 çift) ve farklı cinsiyete sahip çift yu-
murta (78 çift) ikizleri ile karşılaştırılmıştır. So-
nuçlarda, tek yumurta ikizlerinde, çift yumurta
ikizlerine göre daha benzer diş çürüğü sıklığı ile
karşılaşıldığı ve farklı cinsiyete sahip çift yumurta
ikizlerinde en yüksek sapma olduğu görülmüştür.
Araştırmacılar, sonuçlara göre; diş çürüğü görül-
mesinde kalıtımın rolü bulunduğunu bildirmişler-
dir.24

Goldberg, tek yumurta ikizlerinde yaptığı ça-
lışmasında, aynı dişlerde çürük görüldüğünü ortaya
koymuştur.25 Goldberg, Bachrach ve ark., kalıtı-
mın, diş çürüğünü ancak dişin şeklini; pit ve fis-
sürlerini ve dental arktaki pozisyonunu etkilediği
kadar kontrol edebildiği sonucuna varmışlardır.24,25

Turkiye Klinikleri J Dental Sci 2014;20(2) 131

DİŞ ÇÜRÜĞÜNE GENETİK YAKLAŞIM Merve BAYRAM ve ark.



İlk ikiz çalışmaları, diş çürüklerinde kalıtımın ro-
lüne ilişkin göstergeler içermektedir, ancak sonuç-
lar kalıtımın süreçte yalnızca bir katkıya sahip
olduğunu göstermektedir.24,25

Tek ve çift yumurta ikizlerinin tanımlanma-
sına yönelik tekniklerin gelişmesinin ardından ikiz
çalışmaları ilerlemiştir.26

İlerleyen dönemlerde yapılan çalışmalarda, diş
çürüğüne yatkınlıkta istatistiksel olarak belirgin ge-
netik bileşen saptanmış ve tek yumurta ikizlerinde
çürük görülmesinin, çift yumurta ikizlerine veya
kontrol gruplarına göre daha yüksek uyum oranına
sahip olduğu ortaya konmuştur.26-29

Mansbridge, 224 ikiz üzerinde gerçekleştirdiği
çalışmasında, çevresel faktörlerin diş çürüğünün
oluşumunda daha yüksek etkiye sahip olduğunu,
ancak genetik faktörlerin de diş çürüklerinin oluş-
masına etki ettiği sonucuna varmıştır.27

Mansbridge, Finn ve ark.nın yaptıkları çalış-
malarda da pit ve fissürlü yüzeylere karşı düzgün
yüzeyli çürükleri karşılaştırabilecek yeterlilikte
birey ve diş yüzeyi bulunmaktadır.27,29 Bulgular, tek
yumurta ve çift yumurta ikizlerin arasında, ön
bölge dişlerdeki düz yüzey çürüklerinin DMF fark-
larının çok daha dramatik olduğu yönündedir.

1970’li yıllarda tamamlanan diğer ikiz çalış-
maları, önceki araştırmaları daha da ileriye taşı-
mıştır.30,31 Bordoni, süt dişlerinde diş çürüğü
görülme sıklığına neden olan genetik katkının
kuvvetli olduğu sonucuna varmıştır.30 Fairpo, ben-
zer şekilde, çalışmasında hem süt hem de sürekli
dişlerde çürük saldırılarına karşı yatkınlıkta gene-
tik etkinin görüldüğünü ifade etmiştir.31 Tüm bu
çalışmalarda, ikizler birarada yetiştirilmişlerdir;
yani benzer çevresel etkiler kalıtımın diş çürüğü
görülme sıklığına tam katkısının ayrıştırılmasını
sağlayan bir değişken olarak ortaya çıkmaktadır.

Boraas ve ark.nın yaptığı çalışmada, ayrı çev-
relerde yetişen tek ve çift yumurta ikizleri iki yön-
den incelenmiştir:32 Birinde, altı yıllık sürede dişsel
veri ve gözlemlerin analizleri yapılmış, ikincisinde
seçilen tek ve çift yumurta ikizleri istatistiksel ola-
rak karşılaştırılmıştır. Çalışmaya dâhil edilen bi-
reyler 40 yaşın üzerinde olmalarına karşın tek

yumurta ikizlerinde diş sayısı, çürük yüzeyleri ve
restore edilen yüzeylerde çok büyük benzerlikler
saptanmıştır. Bu sonuç özellikle ikizler ayrı 
toplumlarda, ayrı ailelerde ve doğal olarak ayrı
beslenme alışkanlıklarında ve ayrı hekim kontro-
lünde oldukları için ilginç bulunmuştur. Yaş iler-
ledikçe çevresel faktörlerin de etkinliği göz
önünde bulundurulursa, diş çürüklerinde belirli
bir genetik kalıtımın varlığının kaçınılmaz olduğu
ileri sürülmüştür.

Boraas ve ark., diş çürüğünün gelişiminde et-
kili olan ve aynı yumurta ikizlerinde diş çürükle-
rinde daha yüksek katkı sağlayan genetik olarak
değişken faktörleri şu şekilde sıralamışlardır:32

Tükürük faktörleri ve ağız florası, diş sürme za-
manı ve sırası, diş morfolojisi, ark şekli, diş ara-
lıkları, beslenme tercihi.

Conry ve ark., aynı çalışmayı, daha fazla sayıda
ikiz ile genişletmiş ve aynı sonuçlara ulaşmıştır ve
çürük oluşumunda genetik katkının %40 oranında
olduğunu değerlendirmiştir; ancak, tek yumurta
ikizleri arasında çürük görülme sıklığı benzerliğine
katkısı olan belirgin genetik faktörü saptayama-
mışlardır.33

Bretz ve ark.nın ayrı yetiştirilen ikizlere ait
yaptıkları çalışmada ise; çürükte kalıtımın etkisi-
nin yaş ve cinsiyete göre %45-64 aralığında değiş-
tiği ifade edilmiştir.34

Ayrı olarak yetiştirilmiş ikizlerin analizi, diş
çürüğü görülme sıklığına genetik katkının en güçlü
kanıtını sunmaktadır. Ayrı yetiştirilmiş tek yumurta
ikizleri arasındaki diş çürüğü deneyimi düşük veya
yüksek çürük görülme sıklığında olabilmektedir.
Tek ve çift yumurta ikizlerinde çürük görülme sık-
lığının analizi, gözlenen sonuçlara çok sayıda farklı
genin katkısı olduğunu göstermektedir.10

İkiz çalışmaları diş çürüğü riskinin genetik te-
meli olduğunu gösterse de, bu araştırmalar, etiyo-
lojik faktörlerden olan beslenme, tükürük, diş
morfolojisi veya mikrobiyal floradan hangisinin
daha önemli olduğunu henüz tespit edememişler-
dir. Her ne kadar ikiz çalışmaları diş çürüğü riskine
genetik katkı konusunda güçlü kanıtlar sunsa da,
henüz belirgin genler ile bağlantıya yönelik kanıt
saptanamamıştır.35
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DİŞ ÇÜRÜĞÜNE YATKIN VE 
DİRENÇLİ BİREYLERDE YAPILAN 
KARŞILAŞTIRMALI ÇALIŞMALAR

Ailesel çalışmalar ve ikiz çalışmaları, çürük gelişi-
minde güçlü bir genetik kalıtımın varlığını ortaya
koymalarına karşın, olası mekanizmaların içeriği
konusunda herhangi bir görüş bildirmemişlerdir.
Bu mekanizmaların belirlenmesi için çürük 
aktivitesinin yüksek ve düşük olduğu bireylerin
karşılaştırılmasına yönelik çalışmalar yapılmış-
tır.12

TÜKÜRÜK PROTEİNLERİ
Tükürüğün ağız boşluğunda birçok fonksiyona
sahip olduğu bilinmektedir. Bu fonksiyonların
birçoğu, dişleri ve yumuşak dokuları korumaya
ilişkindir. Tükürük komponentleri aynı zamanda
oral mikrobiyal florayı etkileyebilmektedir.12

Bu alanda yapılan çalışmalarda tükürük prote-
inlerinin genetik kimliği belirleyici olabileceği dü-
şünülmüş ve Cowman ve ark.nın bulduğu sonuçlar,
bazı tükürük proteinlerinin genetik kimliğe ait ol-
duğunu desteklemiştir.36

Prolinden zengin protein (PRP)’ler, insan tü-
kürüğünün yaklaşık %70’ini oluşturan 20’den fazla
heterojen proteinden oluşmaktadır. PRP’ler, asidik,
bazik veya glikozillenmiş olarak sınıflandırılmış-
lardır.36

Ayad ve ark., parotis tükürük bezindeki peptid
kompozisyonu ile diş çürüğü deneyimi arasındaki
ilişkiyi araştırmışlardır.12 Araştırmada, diş çürüğü
bulunan ve bulunmayan 18 erişkin (9+9) bireyden
tükürük örneği alınmıştır ve tükürükteki bazik
PRP kompozisyonuna bakılmıştır. Haberci pro-
teinlerden biri olan IB-7, diş çürüğü olmayan bi-
reylerden toplanan tükürükte diş çürüğü olan
bireylere oranla daha yüksek miktarda bulunmuş-
tur. PRP’lerin fenotiplerinde farklılıklar olmasına
karşın çürüksüz ve çürüğe yatkın bireylerin oluş-
turduğu gruplarda, prolinden zengin fenotipler ile
peptid seviyesi arasında istatistiksel olarak anlamlı
bir ilişki gözlenmemiştir. Diş çürüğü olmayan bi-
reylerde bulunan yüksek peptid oranları, konak di-
rencinin diş çürüğündeki etkisine yeni bir bakış
sağlamıştır.

Jonasson ve ark., diş çürüklerinde bakteri
adezyonunun, enfeksiyonun başlangıcında ve
ilerlemesinde önemli bir etken olduğunu düşün-
müşlerdir.37 Araştırmacılar, çürüğe yol olan S. mu-
tans’ların adezyonuna neden olan tükürükteki
sisteinden zengin glikoprotein gp-340’ın diş çürü-
ğüne yatkınlıkta etkisi üzerinde çalışmışlardır. Bu
amaçla, çok çürüklü ve az çürüklü 12 yaşındaki
19’ar İsveçli çocukta yaptıkları araştırmada gp-340
I-II-III fenotiplerini incelemişlerdir. gp-340 I fe-
notipinin diş çürüğü deneyimi ile pozitif korelas-
yon gösterdiği ve S. mutans’ın tükürükte
adezyonunu arttırdığını gözlemlemişlerdir.

Zakhary ve ark. diş çürüğü ile bakteri ilişkisini
inceledikleri çalışmalarında, Kafkasyalılar ve Afri-
kalı Amerikalılar’dan aldıkları tükürükte, asidik
PRP’lere bakmışlardır.13 Db alel geni, tükürükteki
asidik PRP’ler içerisinde, PRH1 lokusunda yer al-
maktadır. Kafkasyalılarda, Db gen sıklığı, daha
önce yapılan bir çalışmaya benzer şekilde %14 ora-
nında bulunmuştur. Afrikalı Amerikalılar’da ise
%37 olarak bulunan bu oran, diğer çalışmadan %18
daha düşüktür. Afrikalı Amerikalılar ile karşılaştı-
rıldığında, Db-negatif Kafkasyalılar çürüğe daha
yatkın bulunmuşlardır.

Öztürk ve ark., antimikrobiyal bir peptid olan
β defensin 1’in varyasyonları ile diş çürüğü arasın-
daki ilişkiyi incelemişlerdir.38 Defensinler, tükürük
sıvısında bulunan sisteinden zengin katyonik pro-
teinlerdir. Bakteriler, mantarlar ve kapsüllü virüs-
ler karşısında etkin hale geçmektedirler. Bağışıklık
sisteminin hücreleri, örneğin; nötrofiller ve hemen
hemen bütün epitelyal hücreler, bakterileri fago-
site etmede yardımcı olan bu proteinleri içermek-
tedirler. Defensinlerin işleyişi, elektriksel çekim
yoluyla mikrobiyalin hücre zarını delip geçerek,
açılan pordan hücre içeriğini dışarıya akıtması
şeklinde olmaktadır. Defensin çeşitlerinden olan β
defensin 1, insan diş eti cebi oluğu ve tükürük sı-
vısında bulunmaktadır ve konak bağışıklık siste-
minde rol almaktadır.

Öztürk ve ark. Kafkasyalılar ve Afrikalı Ame-
rikalılar’dan aldıkları tükürük sıvısından elde et-
tikleri DNA örneklerinde β defensin 1’in 3 tek
nükleotid polimorfizmlerini (G-20A, C-44G, G-
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52A) incelemişlerdir.38 G-20A markerinin DMFT
ve DMFS skorlarını beş kat kadar arttırdığını, G-
52A markerinin ise DMFT skorlarını düşürdüğünü
saptamışlardır. Araştırmacılar, β defensin 1’de yük-
sek çürük hassasiyet haplotipi olan GCA’nın,
DMFT skorlarını iki kat arttırdığını ve düşük çürük
hassasiyet haplotipi olan ACG’nin DMFT skorlarını
iki kat düşürdüğünü bulmuşlardır.

MİNE FORMASYON GENLERİ
Diş çürüğüne yatkınlıkta, genetik etkene ilişkin ka-
nıtlar mevcuttur ve insan çalışmaları, mine for-
masyon genlerindeki farklılıkların ve bunların S.
mutans seviyeleri ile etkileşimlerinin çürüğe kat-
kısı olabileceğini göstermektedir.15

Mao ve ark., mine gelişimi ve mineralizasyo-
nunda rol oynayan tuftelin geninin, yüksek sevi-
yede S. mutans ile birleşmesinin, çürüğe yatkınlığa
yol açtığını belirtmişlerdir.39 Tuftelin proteini,
mine matriksinin içerisinde yer almaktadır ve
dentin-mine sınırında tespit edilebilmektedir.
Ekspresyonu (mine mineralizasyonunun başlan-
gıcından hemen önce) ve asidik doğası, mine mi-
neralizasyonunun ilk aşamalarında yer almak için
iyi bir aday olmasını sağlamaktadır.

Slayton ve ark., genetik faktörlerin diş çürü-
ğüne yatkınlıktaki ilişkisini araştırmışlardır.3 Çalış-
mada, 3-5 yaş aralığındaki erken çocukluk çağı
çürüklü çocuklarla (4 veya daha fazla etkilenmiş diş
yüzeylerine sahip), hiç çürüğü olmayan çocuklar
değerlendirilmiştir. Alınan tükürük örneklerinde
6 aday gen [amelogenin (AMELX), ameloblastin
(AMBN), tuftelin (TUFT1), enamelin (ENAM), tuf-
telin etkileşimli protein (TFIP11), kallikrein 4
(KLK4)] incelenmiştir. Diş çürüğü yatkınlığı ile
herhangi bir aday gen arasında anlamlı bir ilişki bu-
lunmamıştır. Ancak, erken çocukluk çağı çürüklü
çocuklarda çürüğü olmayan çocuklara kıyasla, S.
mutans seviyeleri ile Tuftelin genotipi arasında bir
etkileşim olduğu belirtilmiştir.

Vieira ve ark., diş çürüğü ve genetik arasın-
daki ilişkiyi gen boyu tarama (gen taraması) ile in-
celemişlerdir.1 Benzer kültürel ve davranışsal
alışkanlıkları, 46 aile üzerinde gen boyu genotip
verilerini ve çürük skorlarını değerlendirmişlerdir.

Çürüğe yatkınlığın düşük (5q13.3, 14q11.2 ve
Xq27.1) ve yüksek olduğu (13q31.1 ve 14q24.3)
genler tespit edilmiş ve bu genlerin, tükürük akışı
ve beslenme seçimi ile ilişkisinin olabileceği aday
genler olduğu ileri sürülmüştür.

İncelenen bu beş bölgeden elde edilen en
kayda değer sonuç, yalnız 1 bölgenin Nariyama ve
ark.nın, gen boyu tarama yöntemi kullanarak yap-
tıkları S. mutans aşılanmış çürüğe dirençli ve çü-
rüğe yatkın farelerin genetik çaprazlanmasıyla elde
edilen sonuçla çakışmasıdır.21 İnsandaki 14q11.2
bölgesi, farelerdeki 8. kromozomdaki 45.5cM böl-
gesinin karşılığına denk gelmektedir. Nariyama ve
ark. tarafından gen boyu tarama yöntemi kullanı-
larak tek olası aday gen olarak gösterilen ve in-
sandaki 14q11.2 ile çakışan bölgenin NFATC4
(T-hücrelerini aktive eden nükleer faktör) olduğu
belirtilmiştir.21 Araştırmacılar, bu genin, kalsiyum
ve potasyum iyonlarının hücre içi ve hücre dışı ta-
şınmasında tükürük akış hızıyla ilişkili olduğunu
ifade etmişlerdir.1

Hu ve ark., amelogeninin, insanlarda çürük
yatkınlığı açısından olası bir aday gen olduğunu ve
erkekler ile kadınlarda değişken görünüme  sahip
olduğunu bildirmişlerdir.40 Amelogeninde mutas-
yon ve silme işlemlerinin, X’e bağlı amelogenesis
imperfektanın formlarından birine yol açtığını
ifade etmişlerdir.

Diş çürüğü ve genetik ilişkisinin incelendiği
bir başka çalışmada, mine formasyon genleri ile
bu genlerin S. mutans seviyeleri ile ilişkisi değer-
lendirilmiştir.15 Çalışmada, İstanbul’da yaşayan ve
birbiriyle bağlantısı olmayan 173 çocuk değerlen-
dirilmiştir (4 veya daha fazla etkilenmiş diş yüze-
yine sahip 91 çocuk ve hiç çürüğü olmayan 82
çocuk). Mine formasyonunu etkileyen seçilen 6
aday gen (ameloblastin, amelogenin, enamelin,
tuftelin 1, tuftelin etkileşimli protein 11) incelen-
miştir. Ameloblastinin çürük yatkınlığına katkısı
olduğu ilk kez bu çalışmada öne sürülmüştür.
Ameloblastin, iç mine epitelinin ameloblastlara
farklılaşması sırasında, salgısal ameloblastların
Tomes uzantıları içerisinde yoğun lokalizasyonu
ile görülmektedir. Patir ve ark., bu çalışmalarında
amelogenin, ameloblastin ve tuftelin içerisindeki
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varyasyonların çürük yatkınlığına katkısı oldu-
ğunu belirtmişlerdir.15 Bununla birlikte, ename-
lin içerisindeki varyasyonların S. mutans
enfeksiyonunun varlığı ile ilişkili olabileceğini
ifade etmişlerdir.

Son çalışmadan ve diğer çalışmalardan elde
edilen kanıtlar, insanlarda çürük yatkınlığında
mine formasyonunda yer alan genlerin rolleri ol-
duğunu göstermektedir. Bu genlerdeki genetik var-
yasyonların, minenin asidik şartlar altında yüksek
seviyelerde mineral kaybına neden olabilecek ya-
pısal değişimine katkısı olduğu ve/veya bakteriyel
yapışma ve biyofilm depozisyonunu kolaylaştıra-
bileceği varsayımında bulunabilindiği görülmekte-
dir.15

SONUÇ
Diş çürüğü, dünya çapında temel halk sağlığı
problemi oluşturan yaygın, kronik bir enfeksiyöz
hastalıktır. Sistemik ve topikal florür uygulama-
ları, fissür örtücüler ve beslenme kontrolü gibi
profilaktik pek çok yöntem diş çürüğünün önlen-
mesinde yetersiz kalmaktadır. Diş çürüğünün mul-
tifaktöriyel doğası, araştırmacıları uzun yıllardır
süren çalışmalara sevk etmiştir.

Diş çürüğünün genetiği üzerine yapılan ilk
çalışmalar, hayvanlar üzerinde yapılan deneysel
çalışmalardır. Ait olduğu soy özellikleri belli olan
ve soylarının tüm özelliklerini taşıyan, deneysel
amaçla seçilmiş anne-babalardan elde edilen yavru
sıçanlarda, çürük oluşumunun konağın genetik
varyasyonundan etkilendiği gösterilmiştir.

İnsanlarda çürük mekanizmasına genetik 
katkının varlığı, sağlıklı bireylerden oluşturulan
ailesel çalışmalarla ve ikizler üzerinde yapılan ça-
lışmalarla kanıtlanmıştır. Son dönemlerde, diş çü-
rüğüne yatkın ve dirençli bireyler üzerinde yapılan
karşılaştırmalı çalışmalar, diş çürüğünün genetik
kalıtım mekanizmasının içeriği konusunda daha
umut verici bilgiler ortaya koymaktadır.

Moleküler genetikteki gelişmeler sayesinde
genom boyu taramalar gerçekleştirilebilmektedir.
Bu yöntemlerin, ileride yapılacak çalışmalarla daha
da zenginleştirilip diş çürüğü riski olan bireylerin
genetik haritalarının çıkartılabileceği ifade edil-
mektedir. Bu sayede genetik olarak çürüğe hassas
olan ve olacak olan bireyler belirlenerek, koru-
yucu ve önleyici tedavi olanakları arttırılmak su-
retiyle toplumdaki çürük görülme sıklığının
azaltılabileceği öne sürülmektedir.
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