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Ozet

Summary

Amag: Caligmanin amaci, temporomandibular disfonksiyonlu
(TMD) bireylerin psikometrik durumlarinin incelenmesi,
serotonin transporter gen polimorfizmi agisindan normal
bireylerle farklilik olup olmadiginin saptanmasidir.

Materyal ve Metod: Bu amagla, yas ortalamalart 29 yil 3
aylik, 46 bayan 4 erkek toplam 50 TMD’li birey ve yas
ortalamalar1 25 yi1l 6 ay olan 26 bayan 24 erkek toplam
50 bireylik kontrol grubu olmak iizere 100 birey calig-
maya dahil edilmistir. Bireylerin tiimiinden 10 cc’lik kan
ornekleri alinarak serotonin transporter gen polimorfiz-
mine bakilmistir. Bireylere daha sonra psikometrik testler
uygulanarak anksiyete ve depresyon seviyeleri belirlen-
mistir.

Gruplar arasi farklilik ve psikometrik test sonuglar1 bagimsiz
t testi ve gruplar arasi serotonin transporter gen polimorfizmi
farkhiliklar 5> (ki kare) testi ile degerlendirildi.

Bulgular: TMD’nin gériilme siklif1 bayanlarda %92, erkek-
lerde %8 olarak bulunmustur. Aragtirma ve kontrol grubu
arasinda anksiyete ve depresyon seviyeleri arasinda an-
lamli farklilik oldugu bulunmustur. Serotonin transporter
gen polimorfizmi agisindan gruplar arasinda farklilik bu-
lunmamustir.

Sonug: Sonug olarak TMD’nin etiyolojisinde psikolojik fak-
torler 6nemli role sahiptirler. TMD’nin genetik agidan
incelenmesiyle ilgili daha fazla ¢aligma yapilmasina ihti-
yag vardir.

Anahtar Kelimeler: Temporomandibular Disfonksiyon,
Serotonin transporter gen,
Psikometrik test
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Purpose: The aim of this study was to evaluate psychometric
status of patients with temporomandibular dysfunction
(TMD), determination of any differences on the
serotonin transporter gene polymorphism between TMD
patients and control subjects.

Materials and Methods: For this purpose, 46 female, 4 male
total 50 patients with TMD, at a mean age of 29 years
and 3 months; 26 female, 24 male total 50 control
subjects at a mean age of 25 years 6 months were
included the study. 10 cc blood samples for evaluation of
serotonin transporter gene polymorphism were taken from
all subjects. Psychometric tests were applied to the
individuals for determination of depression and anxiety levels.

Differences between groups and psychometric test results
were statistically evaluated using independent samples t
test. The differences of serotonin transporter gene
polymorphism between the groups were statistically
evaluated using Chi-Square test

Results: TMD was found in 92% of females and in 8% of
males. Statistically significant differences were found in
anxiety and depression levels between research and
control groups. Statistically no significant differences
were found between the groups for serotonin transporter
gene polymorphism.

Conclusions: Consequently, psychometric factors have an
important role in the aetiology of TMD. Further studies
including the relation of TMD and genetic must be done.

Key Words: Temporomandibular dysfunction,
Serotonin transporter gene,
Psychometric test
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Temporomandibular diizensizlik (TMD); ¢ig-
neme kaslari, temporomandibular eklem (TME) ve
iligkili yapilardaki problemlerin genel ifadesidir
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(1). Semptomlar genellikle ¢igneme kaslari, pre-
aurikular bolge veya TME’de lokalize agnidir.
Agriya ilaveten, TMD hastalarinda siklikla kliking
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veya krepitus olarak isimlendirilen TME sesleri ve
mandibular hareketler sirasinda limitasyon ve
deviasyon da vardir (1-3).

TMD’nin olusumunda birgok nedenin yaninda
kisilik 6zellikleri ve psikolojik faktdrlerin dnemli
yeri vardir. TMD’li bireylerin kisilik 6zelliklerini,
igerisinde bulunduklari ruhsal durumlarini ve dav-
ranig bicimlerini en iyi gosteren yontem psiko-
metrik testlerdir. TMD’li bireylerde anksiyete ve
depresyon goriilme sikligr ile ilgili bir ¢ok arag-
tirma yapilmistir. TMD’li bireylerin, saglikl1 birey-
lere oranla anlamli derecede daha fazla anksiyoz
ve depressif olduklari bildirilmistir (4).

Son yillarda depresyonun olusumunda sero-
tonin hormonunun azalmasiin &nemli rolil
olduguna inanilmaktadir. Anksiyete, depresyon,
sizofreni, otizm gibi bazi psikiyatrik rahatsizlik-
larin yaninda, fibromyalji ve migren gibi psikoso-
matik bozukluklarda da serotonin seviyesi Onem-
lidir. Serotonin (5-hidroksitriptamin; 5-HT), beyin
sinapslarma salindiktan sonra, “serotonin trans-
porter protein” (5-hidroksitriptamin transporter, 5-
HTT, SERT, SLC6A4) adi verilen bir madde
araciligiyla sinaptik bosluktan geri almir. 5-HTT
serotonin geri alimminda ve serotonerjik fonksiyonun
yiiriitiilmesinde 6nemli role sahiptir. Bu gen igin iki
genetik polimorfizm tanimlanmis ve bu polimorfiz-
min serotoninle ilgili davraniglarin diizenlenmesinde
etkili oldugu bulunmustur. 5-HTT geninde tanim-
lanan bu iki polimorfizmin psikiyatrik bozukluklarin
etyolojisinde rol oynadigi saptanmstir (5).

TMD’nin etiyolojisinde depresyonun etkisi
diistiniiliir ve yapilan psikometrik testlerle depres-
yonun varligi ortaya cikarilirsa, bu hastalarda
serotonin seviyesinin belirlenmesi Gnemlidir. Bu
nedenle tedavi planinin hastadaki serotonin seviye-
sini arttiracak yonde yapilmas1 uygun olabilir.

Bu ¢alismanin amaci; TMD’li bireyler ile top-
lumdaki saglikli bireylerin serotonin transporter
gen polimorfizmleri arasinda bir fark olup olmadi-
ginin ve TMD’li bireylerin psikolojik durumlarinin
saptanmasidir.

Gerec ve Yontem
Calisma Selcuk Universitesi Dishekimligi Fa-
kiiltesi Agiz Dis Cene Hastaliklart ve Cerrahisi
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Anabilim Dali, Gaziantep Universitesi Tip Fakiil-
tesi Psikiyatri Anabilim Dali ve Mersin Universite-
si Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabi-
lim Dali’nin ortak ¢alismasi ile yiiriitiilmistir. Etik
olarak uyumlulugu saglamak i¢in bireyler ¢alisma
hakkinda bilgilendirilmistir. Arastirma grubunda
46 bayan, 4 erkek, kontrol grubunda 24 bayan, 26
erkek olmak iizere toplam 100 bireyin ¢aligma i¢in
onaylar1 alinarak muayene ve tedavileri gercekles-
tirilmistir. Calismaya katilan bireylerin yas ortala-
malar1 arastirma grubunda 29.4, kontrol grubunda
25.5 idi.

Calismaya Selguk Universitesi Dishekimligi
Fakiiltesi Agiz Dis Cene Hastaliklar1 ve Cerrahisi
Anabilim  Dali’'na  esas  gikayet  olarak
temporomandibular eklem bolgesindeki agri nede-
niyle bagvuran bireyler dahil edildi. Hastalarda;
bas agrisi, yiiz agrisi, kulak agrisi, boyun agrisi,
eklemlerden ses gelmesi, agz1 acip kapama esna-
sinda agri, ¢igneme kaslarinda yorgunluk, kilit-
lenme olup olmadigi sorgulandiktan sonra yapilan
klinik muayenede deviasyon, defleksiyon; maksi-
mum agiz agilimi, lateral hareketlerin miktari,
TME’de klik varligi, ¢igneme kaslarindaki spazm
degerlendirildi.

Yapilan muayene neticesinde aranilan kosulla-
rin hepsinin birlikte bulundugu 50 bireye TMD
teshisi konuldu. Bu bireyler arastirma grubunu
olusturdular. TME bolgesinden herhangi bir sika-
yeti olmayan, yiiz agrisi, agiz agma kapama sira-
sinda agri, deviasyon, defleksiyon bulunmayan,
yapilan muayenelerle ¢igneme kaslarinda hassasi-
yet goriilmeyen 50 kisi de kontrol grubunu olus-
turdu.

Arastirma ve kontrol grubundaki bireylerin
depresyon ve anksiyete diizeylerini tespit etmek
amaciyla; Hamilton Depresyon Degerlendirme
Olgegi ve Hamilton Anksiyete Degerlendirme
Olgeginden olusan psikometrik testler uygulandi.
Hamilton depresyon degerlendirme 6l¢egi; bireyin
depresyon diizeyini ve siddetini 6lgen, 17 soru
igeren, degerlendirici tarafindan doldurulan bir
Olcektir. Dilimize gegerlilik giivenilirligi yapilmig-
tir (6). Hamilton anksiyete degerlendirme Olgegi
ise; anksiyete diizeyini ve belirti dagilimini belir-
lemek ve siddet degisimini 6l¢mek i¢in kullanilan,
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goriismecinin  degerlendirdigi bir Olgektir. Hem
ruhsal hem bedensel belirtileri sorgulayan toplam 14
soru igermektedir. Tiirk¢e formunun gegerlilik gii-
venirliligi yapilmustir (7). Yapilan bu psikometrik
testler, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Psiki-
yatri Anabilim Dal1 yardimiyla yorumlandi.

Calismaya dahil edilen bireylerin tiimiinden 10
cc’lik kan 6rnekleri alindi ve bu 6rnekler -18 C°’de
muhafaza edildi. Serotonin transporter gen poli-
morfizminin tespiti amaciyla Ornekler Mersin
Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji ve Gene-
tik Anabilim Dali’na gonderildi ve DNA analizleri
yapildi.

Subjektif bulgularin ve depresyon ile anksiyete
degerlerinin gruplar arasindaki farkliliginin saptan-
masinda Independent (bagimsiz) t testi kullanilda.
Hasta ve kontrol grubu arasinda serotonin
transporter gen polimorfizminin her iki varyanti
arasindaki iliski % (ki kare) testi ile irdelendi.

Bulgular
Calisma, arastirma grubunda 46 bayan, 4 er-
kek, kontrol grubunda 26 bayan, 24 erkek olmak
lizere toplam 100 bireyde yapilmistir. Calismaya
katilan bireylerin yas ortalamalar1 arastirma gru-
bunda 29.4, kontrol grubunda 25.5, genel ortalama
ise 27.5 idi (Tablo 1).

Yapilan klinik muayenede arastirma grubunda
2 bayanda eksternal, 44 bayan, 4 erkek bireyde de
internal diizensizlige rastlanmustir (Tablo 2).

Subjektif bulgularin gruplara dagilimi ince-
lendiginde; yiiz agrisi, kulak agrisi, boyun agrisi,
masseter kas agrisi, temporal kas agrisi, medial
pterygoid kas agrisi, lateral pterygoid kas agrisi
degerlerinin arastirma grubunda istatistiksel olarak
anlamli  derecede yiikksek oldugu saptandi

Tablo 1. Bireylerin cinsiyetlere Goére Dagilimm ve
Yas Ortalamalar1

TEMPOROMANDIBULAR DISFONKSIYONLU HASTALARIN GENETIK VE PSIKOMETRIK ACIDAN DEGERLENDIRILMESI

Tablo 2. Arastirma Grubunda TMD’nin cinsiyetle-
re Dagilimi

Yas
Bayan Erkek Ortalamasi St.Sapma
Aragtirma Grubu 46 4 29.4 8.94
Kontrol Grubu 26 24 255 4.98
Toplam 70 30 27.5
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Ekstrnal  Diizensizlik Internal Diizensizlik
N=50 n % n %
Bayan 2 4 44 88
Erkek 0 0 4 8
Toplam 2 4 48 96

(p<0.001, Tablo 3). Ayrica Hamilton Depresyon
Degerlendirme Olgegi ve Hamilton Anksiyete
Degerlendirme Olgegi sonuglar1 da arastirma gru-
bunda kontrol grubuna oranla istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksekti (p<0.001, Tablo 3).

Aragtirma ve kontrol grubunda serotonin
transporter gen allellerinin dagilimi incelendiginde;
HTT12, HTT10, HTT, HTTL, HTTS, HTTLPR
varyantlarinda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunamadi (p>0.05, Tablo 4).

Tartisma

Temporomandibular diizensizlik (TMD); c¢ig-
neme kaslari, temporomandibular eklem (TME) ve
iliskili yapilardaki problemlerin genel ifadesidir
(1). Semptomlar genellikle ¢igneme kaslari, pre-
aurikular bolge veya TME’de lokalize agnidir.
Agriya ilaveten, TMD hastalarinda siklikla kliking
veya krepitus olarak isimlendirilen TME sesleri ve
mandibular hareketler sirasinda limitasyon ve
deviasyon da vardir (1-3).

Agerberg ve Bergenholz (8), 35 yas ve {istii bi-
reylerde daha geng yas gruplarina gére semptomla-
rin daha siddetli oldugunu bildirirken, Harriman ve
ark (9) ise, TMD’nin yas, egitim veya mental du-
rumla iliskili olmadigini bildirmislerdir. Darlene ve
Randolph (10), TMD’nin en sik olarak 20-40 yas-
lar1 arasinda goriildiigiinii bildirmislerdir. Karan ve
ark (11), calismalarinda hastalarin yas ortalamasini
30.8 bulup, en ¢ok 20’li ve 30’lu yas grubundaki
hastalarda goriildiigiinii savunmuslardir.

Caligmamizda TMD’li bireylerin yas ortala-
masi1 27.5 olarak bulunmustur (Tablo 1). Yas orta-
lamas1 sonuglarimiz Darlene ve Randolph’un (10)
bulgulartyla yakinlik géstermektedir.

T Klin Dis Hek Bil 2002, 8
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Tablo 3. Subjektif Bulgular ile Depresyon, Anksi-
yete Seviyelerinin Gruplar Arasindaki Farklilig.

St.
Ortalama  Sapma P
Bas Agrist 1.74 0.13  0.056 *
Yiiz Agrist 1.76 0.14  0.000  **
Kulak Agrisi 0.88 0.15 0.000  **
Boyun Agrisi 1.54 0.15 0.000  **
Masseter Kas Agrisi 2.16 0.11  0.000  **
Temporal Kas Agrist 1.72 0.14  0.000  **
Medial Pt. Kas Agrisi 2.12 0.11  0.000  **
Lateral Pt. Kas Agrisi 7.48 0.25 0.000  **

Hamilton Depresyon 7.98 0.76  0.000  **
Hamilton Anksiyete 13.02 1.52  0.000  **

#p<0.05, **p<0.001

Karan ve ark (11), TMD’nin bayanlarda %57
oranla daha fazla goriildiigiinii bildirirlerken, Ka-
vuncu (12) bu oram1 %70.9 olarak bildirmistir.
Smith (13), TMD’nin bayanlarda erkeklere oranla 3
kat daha fazla goriildiigiinti bildirirken, Romanelli
ve ark (14), bu oranin alt1 kez daha fazla oldugunu
bildirmislerdir. Lipton ve ark (15) ise, TMD’nin her
iki cinsiyette de esit goriildiigiinii bildirmislerdir.

Calismamizda ise TMD bayanlarda %92, er-
keklerde %8 olarak bulunmustur (Tablo 2). Bulgu-
larimiz diger arastiricilarin bildirdikleri oranlardan
fazla olmakla birlikte bayanlarda daha sik TMD
izlendigini destekler niteliktedir.

Son yillarda birgok arastirict TMD’nin psiko-
lojik yonle iliskisine ilgi gdstermistir. Yapilan
calismalar; psikolojik faktorlerin Gzellikle de
anksiyetenin TMD’nin etiyolojisinde etkili oldugu
hipotezini desteklemektedir (16). Marbach (17),
TMD’nin davranisla ilgili bir hastalik olarak deger-
lendirilmesi gerektigini bildirmistir. Stein ve ark
(18), yaptiklar psikometrik testler sonucu TMD
hastalarinin daha stresli bir yasantilar1 oldugunu
bildirmislerdir. Speculand ve Goss (19), TMD’li
bireylerde belirgin bir kisilik 6zelligi bulmamalari-
na ragmen, yiikksek seviyede anksiyete ve depres-
yon oldugunu belirtmislerdir. Fine (20), ¢aligmasi-
nin sonucunda TMD’li bireylerin %52’sinde ¢ok
biiyiik bir stresten sonra, %24’{inde giinliik sikinti-
lardan sonra ve herhangi bir psikiyatrik semptom
gostermeyen %24 bireyde de dental tedaviden
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sontra TMD’nin olustugunu bulmustur. Moss ve
Adams (21), TMD’de anksiyetenin mi tetikleyici
faktor oldugunu ya da TMD’nin mi anksiyeteye
neden oldugunu anlamak i¢in ¢aligma yapmuslar
ancak kesin bir kaniya varamadiklarini bildirmis-
lerdir.

TMD’li  hastalarin  biiyilk ¢ogunlugunda,
prevelans degerleri farkli olmakla birlikte,
anksiyete ve/veya depresyon vardir (3). Fricton ve
ark (22), 164 hastanin %26’s1m1 anksiy6z bulurlar-
ken, %23’liniin depresif oldugunu bildirmislerdir.
Gerschman ve ark (23), ise 368 kronik orofasiyal
agri  hastasinin  %17’sinde asir1  anksiyete,
%18’inde de siddetli depresyon oldugunu bulmus-
lardir. Sirirungrojying ve ark (3), TMD’li bireyle-
rin psikometrik 6zelliklerini inceledikleri galigma-
larinda TMD’li bireylerin daha anksiy6z ve
depresif olduklarini bulmuslardir. Yine aym sekil-
de 1983 yilinda Speculand ve ark (4), TMD hasta-
larinda, asemptomatik kontrol grubu bireylerine
gore Onemli derecede yiiksek seviyede anksiyete
ve depresyon oldugunu bildirmislerdir.

Calismamizdaki TMD’li bireylerin kontrol
grubuna gore daha depresif ve anksiyoz olduklar
bulunmustur (Tablo 3). Bu sonucumuz, yukaridaki
caligmalarin sonuglar ile benzerlik gostermektedir.

Depresyon, kasin fonksiyonunu etkileyerek
kas agrisina sebep olur ayrica kisinin agr toleran-
sim1 da azaltir. Sekonder olarak da santral sinir
sistemi tizerinde etki olusturabilir (24). Anksiyete
kisinin algilamasim ve fiziksel semptomlara karsi
toleransini degistirebilir; bu nedenle bu kisilerin
daha dikkatli tedavi edilmeleri gerekir (25, 26).
TMD hastalar1 daha depresif ve anksiy6z olduklari
icin, uygun teshis ve tedavide rutin olarak
psikometrik testlerin kullanilmas: gerekir (3). Dep-
resyon sonucunda olusabilecek agri, hastalarin ye-
me, konusma gibi giinliik sosyal aktivitelerini etkiler
ve sempatik sinir sisteminin aktivasyonunu arttirir.
Tedavide sempatik sinir sisteminin cevabini baski-
layic1 antidepresan bir ilag uygulamak dogru olabilir
(27). Bu sonuglar 1s18inda, TMD’nin etiyolojisinin
multifaktoriyel olmas1 goz Oniine aliirsa, her birey-
de klasik yontemlerle yapilan her tedavinin basarilt
olmasi beklenmemelidir. Ciinkii bu bireylerde psi-
kolojik durum primer ya da sekonder olarak bozul-
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mustur. Bu sebeple oncelikle hastalarin kisirdongii-
den ¢ikartilmasi igin psikolojik durumun diizeltil-
mesine yonelik tedaviye baglanmalidir.

Serotoninin biyolojik ritimde rolii oldugu diisii-
niilmektedir. Serotonin ndronlarinin major islevi
uyku ve uyaniklik déngiisiiniin kontrolidiir. Ayrica
agri algist ve duygu durumda da Onem tagir.
Serotonin diizeyi degisiklikleri duygudurum degi-
sikliklerine de neden olur. Beslenme, motor aktivite
ve 1s1 kontrolii ile seksiiel davranista da 6nemlidir.
Prolaktin, kortizol, bliyiime hormonu ve biiyiik ola-
silikla da B endorfin néroendokrin sistemini de etki-
ler. Kan basinci kontrolii, kalp hizi, solunum,
termoregiilasyon ve istahi da kontrol eder. Serotonin
bunlara ilaveten depresyon ve anksiyeteden de so-
rumludur (5). Serotoninin aktivitesi “serotonin
transporter gen” (5-HTT) olarak isimlendirilen bir
gen tarafindan diizenlenir ve bu genin iki polimorfik
bolgesi vardir. Serotonin transporter gen otizm,
alkolizm, depresyon, anksiyete, fibromyalji, migren,
sizofreni gibi bir ¢ok durumla iligkilidir (28, 29).
Herken ve Ark (30), depresyon ve anksiyeteden
sorumlu serotoninin TMD’li bireylerde genetik
seviyelerde de farkli oldugunu bildirmislerdir. Her-
ken ve ark (30), yaptiklart ¢alismada TMD’de
serotonin transporter gen polimorfizminin roliinii
arastirmuglardir. Polimorfizmle TMD arasinda bir
iliski bulamamalarina ragmen, serotonin transporter

TEMPOROMANDIBULAR DISFONKSIYONLU HASTALARIN GENETIK VE PSIKOMETRIK ACIDAN DEGERLENDIRILMESI

baskin oldugunu bildirmislerdir. Bunun sonucunda
STin 12.10 genotip baskinliginin genetik olarak
TMD’de tetikleyici, STin 12.12 genotip baskinligi-
nin da TMD’de koruyucu bir faktér olabilecegini
belirtmislerdir. Calismamizin sonucunda da TMD’1i
bireyler ve kontrol grubu arasinda serotonin
transporter gen polimorfizmi agisindan bir iliski
saptanmamugtir (Tablo 4). Bu bulgumuz Herken ve
Ark’nin  bulgusuyla uyum igerisindedir. Ancak
serotonin transporter genin genotipleri incelendigin-
de calismammzda gruplar arasinda fark bulunama-
migtir. Bu bulgumuz ise Herken ve Ark’nin (30)
bulgular ile benzerlik gostermemektedir. Calisma-
larin sonuglar1 arasindaki bu farklihgm sebebinin
diger ¢alismada gruplara dagilimin homojen olma-
masimndan  kaynaklanabilecegini  diisinmekteyiz.
Herken ve Ark’nin (30) calismalarinda bireylerin
yas ortalamasi ¢aligmamiza katilan bireylerden daha
diisiiktii. Ancak yas gruplan arasindaki farkliligin
genetik sonuglara bir etkisi olmadigindan, sonuglar-
daki farkliligin diger calismada kontrol grubunun
hasta grubundan yaklasik 2.5 kat daha fazla secil-
mesinden dolay1 oldugunu diisiinmekteyiz.

Bu ¢alisgmanin sonucunda, TMD’li bireylerde
kronik agriya bagl olarak depresyon ve anksiyete
seviyelerinde artig oldugu goriilmiigtiir. Anksiyete
ve depresyonun 6nemi gézoniine alinarak TMD’de
etiyolojinin tam olarak anlagilmasi ve tedavi plani-

genin STin 12.10 genotipinin TMD’li bireylerde, nin  Oncelikle  buna  yonelik  yapilmasi,
STin 12.12 genotipinin ise kontrol grubunda daha multidisipliner yaklasim uygundur.
Tablo 4. Serotonin Transporter Gen Allellerinin Bireylere Gore Dagilimi
n=50 Alleller n % n % Pearson y°
HTT12 VAR Homozigot Heterozigot 12 47 94 45 90
Homozigot 10 3 6 5 10 0.282
HTT10 VAR Homozigot 12 24 48 23 46
Homozigot Heterozigot 12 26 52 27 54 0.059
HTT 12/12 24 48 22 44
12/10 23 46 22 44
10/10 3 6 6 12 0.688
HTTL VAR Homozigot Heterozigot L VAR 34 68 40 80
Homozigot S VAR 16 32 10 20 2.169
HTTS VAR Homozigot L VAR 8 16 11 22
Homozigot Heterozigot S VAR 42 84 39 78 0,540
HTTLPR L/L 8 16 11 22
L/S 25 50 29 10
S/S 17 34 10 20 2.270
p>0.05
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