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1.GİRİŞ 
 
 
 

Diş çürüğü, çocuklarda, oral kavitede sıklıkla görülen enfeksiyonel bir 

hastalıktır. Endüstriyelleşmiş toplumlarda, flor kullanımı yaygın olmasına rağmen 

geçtiğimiz 10 yıllık süreçte çürük prevalansı artmaya devam etmiştir (Marthaler, 

2004, Stecksen-Blicks et al., 2004).  Flor ve diğer koruyucu işlemler diş çürüklerini 

azaltmaya yardım etmesine rağmen, enfeksiyonu kontrol etme yeteneği sınırlıdır 

(Kargül et al., 2003, Çağlar et al., 2005a). 

 Oral kavite, zengin ve farklı türlerin bir arada bir denge içinde bulunduğu 

karmaşık bir ekosistem olarak tanımlanabilir. Oral kavitedeki bu denge, geniş pH 

aralığı, mikrobiyal türlerin değişik yüzeylere karşı gösterdiği tutunma eğilimi, 

mikrobiyal topluluğun kompozisyonundaki değişkenlik, tükürük ve diş eti oluğu 

sıvısının lokalizasyonu ile korunur.  Ancak, oral mikroflora, hassas ve değişken bir 

yapıya sahiptir. Kişisel ve çevresel etkenler, sistemik hastalıklar, diyet ve/veya 

kullanılan ilaçlar bu hassas dengeyi bozabilir (Samaranayake, 2006). Ağız 

ekolojisindeki bu denge bozulduğunda, potansiyel patojenler rekabet üstünlüğü 

kazanır ve diş çürüğü oluşturabilir. Diş çürüğü gibi enfeksiyonel ağız hastalıklarını 

önlemede risk faktörlerinin belirlenmesi ve hastalıklardan korunmada yeni 

yöntemlerin geliştirilmesi için araştırmalar devam etmektedir. 

Streptococcus mutans (S.mutans) ve laktik asit üreten bazı laktobasillerin 

karbonhidratları fermente ederek düşük pH oluşturdukları ve sonucunda diş çürüğüne 

sebep oldukları gösterilmiştir (Loesche, 1986). Buna karşın, bazı laktik asit 

bakterilerinin gastrointestinal ve oral enfeksiyonların kontrolünde kullanıldığı 

bildirilmiştir (Teughels et al., 2008). Bu bakterilerin antimikrobiyal aktivite 

göstermelerinin nedeni,  düşük pH, organik asit, bakteriyosin, karbondioksit (CO2), 

hidrojen peroksit (H2O2), etanol, diasetil ve düşük redoks potansiyeli oluşturmaları 

gibi özellikler taşımalarıdır (Sookkhee et al., 2001, Sullivan and Nord, 2002). 

Antimikrobiyal aktivite gösteren bu bakterilerin, konak sağlığı için faydalı olan, 

probiyotik özellik gösterdiği kabul edilmektedir.   
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Çürük ve periodontal hastalıklar gibi bakteriyel patojenlerle ilişkili 

enfeksiyonel hastalıkların tedavisinde yararlı mikroorganizmaların kullanılması 

önerilmektedir (Zahradnik et al., 2009). Bakteriyoterapi, patojen mikro organizmaları 

zararsız bakterilerle yer değiştirerek enfeksiyonla mücadele etme yöntemidir (Tagg 

and Dierksen, 2003). Probiyotikler ve prebiyotiklerin endemik ve akut hastalıklara 

karşı koruyucu olduğu ileri sürülmüştür.  

İnsan sağlığı için faydalı olan probiyotik bakteriler uzun yıllardan beri, bazı 

yiyecek ve içeceklerin içerisine ilave edilmektedir (Parvez et al., 2006). Süt, 

fermente süt ürünleri ve yoğurt probiyotik ilavesi için en uygun kaynaklardır 

(Bonifait et al., 2009). Probiyotik kültürler içeren süt ve süt ürünlerinin diş sağlığını 

olumlu yönde etkilediği çeşitli çalışmalarda gösterilmiştir (Çağlar et al., 2005c, 

Hatakka et al., 2007, Çağlar et al., 2008b, Haukioja et al., 2008, Lodi et al., 2010). 

Özellikle erken çocukluk döneminde probiyotik içerikli gıdaların tüketilmesi, 

çocukların ilerleyen yaşlarda ağız ve diş sağlığını olumlu yönde etkilemektedir (Yli-

Knuuttila et al., 2006). Ancak diş hastalıklarının tedavisinde probiyotik kültürlerin 

kullanılabilirliği ile ilgili çok az sayıda araştırma vardır (Bengmark, 2001, Çağlar et 

al., 2005a).  

Son yıllarda, gelişmiş ülkelerde enfeksiyonla mücadelede probiyotik 

kültürlerin kullanımı, artarak önem kazanan bir konu haline gelmiştir. Ancak 

ülkemizde, probiyotik kültür içeren hazır preparatların yeni ve sınırlı üretimi, 

probiyotik preparatların yurt dışından temininin yüksek maliyetli olması, diş 

hekimlerinin probiyotik kültürlerin ağız sağlığına etkileri konusunda yeterli bilgiye 

sahip olmaması, probiyotiklerle ilgili araştırmaların multidisipliner çalışma 

gerektirmesi ve çocuklarla yapılacak olan in vivo çalışmalarda ebeveynlerin ön 

yargısı ile karşılaşılması gibi nedenlerden dolayı konuyla ilgili çalışmalar henüz 

başlangıç aşamasındadır ve çalışmalar güçlükle, büyük bir özveri göstererek 

yürütülmektedir.  

Bu çalışmada, insan sağlığı üzerine olumlu etkileri olduğu bilinen, doğal 

floradan izole edilmiş ve probiyotik özellik gösteren en uygun laktik asit bakterisinin 

in vitro yöntemle belirlenmesi, belirlenen probiyotik özellikli bakterinin ağız 
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probiyotiği olarak kullanılması ve ağız sağlığına olan etkilerinin in vivo yöntemle 

araştırılması amaçlanmıştır. 
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2.GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Oral Kavitenin Mikrobiyal Yapısı 

2.1.1. Kalıcı oral mikrofloranın oluşumu  

         Oral kavite, mikroorganizmaların yerleşmesi ve yaşaması için uygun sıcaklık, 

nem, çeşitli besin kaynakları ve farklı oksijen seviyesi gösteren alanlara sahip olması 

nedeniyle, başta bakteriler olmak üzere mantar, protozoa ve virüsleri de içine alan 

çok sayıda ve farklı türlerde mikroorganizmayı barındırmaktadır (Marsh and Martin, 

1999) 

Doğumda oral kavite sterildir, beslenme ve dişlerin çıkması ile 

mikroorganizmalar oral kaviteye yerleşmeye başlar (Fejerskov and Kidd, 2003). Su, 

gıdalar ve diğer besin maddelerinden de geçiş söz konusu olmasına rağmen, 

mikroorganizmaların esas taşınma aracı tükürüktür. Moleküler tanımlama 

çalışmaları, özellikle oral streptokokların ve gram negatif türlerin çocuğa anneden 

geçtiğini göstermektedir. Oral mikrofloradaki çeşitlilik yaşamın ilk yılında artar. Oral 

kaviteye ilk yerleşen türler, Streptococcus salivarius (S.salivarius), Streptococcus 

mitis (S.mitis) ve Streptococcus oralis (S.oralis)’tir. Zaman ilerledikçe, Prevotella 

melaninogenica (P.melaninogenica), Fusobacterium nucleatum (F.nucleatum) ve 

Veillonella türleri gibi gram-negatif anaeroblar yerleşir. Dişler, daimi floranın 

tutunabileceği bir yüzey yapısına sahip olduğu için, mikrobiyal kolonizasyon için 

yeni bir yaşam alanı oluşturur. Bu durum, özellikle dental plak gibi hareketsiz 

bölgelerde büyük bir bakteri kütlesinin akümülasyonu ile sonuçlanır. Süt dişlerinin 

sürmesiyle birlikte, S.mutans ve Streptococcus sanguis (S.sanguis) ağız içine yerleşir 

ve bir biyofilm tabakası şeklinde oluşan dental plak, yerleşmesi zor bakteri türleri 

için ortamı uygun hale getirir. Buna ilaveten, kole bölgesindeki diş eti oluğu sıvısı 

(DOS), zorunlu anaeroblar için besin kaynağı oluşturur. Bazı bakterilerin yerleşmesi 

belirli yaşlarda meydana gelmektedir. Özellikle, S.mutans’ın yoğun bir şekilde 

kolonize olduğu 19-31 aylar arasındaki dönem “infeksiyon penceresi” olarak 

tanımlanmaktadır (Caufield et al., 1993). Bu dönemde önleyici stratejilerin 
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geliştirilmesi, potansiyel karyojenik bakterilerin yerleşmesini önleyerek başlangıç 

çürüklerinin oluşmasını engeller.  

Stabil bir mikrobiyal topluluk oluşana kadar, oral mikrofloradaki çeşitlilik 

artmaya devam eder. Diyet, hormonal düzey ve oral hijyendeki değişkenlere bağlı 

olarak meydana gelen küçük çevresel değişikliklere rağmen mikrobiyal topluluk 

stabil kalmaya devam eder. Bu stabilite “mikrobiyal homeostasis” olarak adlandırılır. 

Bu durum, pasif bir cevap değildir, konağın kalıcı mikroflorası ve lokal çevresel 

durum arasındaki dinamik dengeyi yansıtmaktadır (Fejerskov and Kidd, 2003). 

Habitattaki büyük değişiklikler, kalıcı florayı oluşturan türler arasındaki dengeyi 

bozabilir. 

Mikrobiotadaki değişiklikler, doğrudan veya dolaylı olarak yaşın etkisiyle 

değişiklik gösterir. Daimi dişlerin sürmesiyle, spiroketler, fusiform basiller, vibriolar 

ve leptotrichia türlerinde artış görülür. Hücresel bağışıklık sisteminin zayıflamasıyla 

oral kavitedeki non-oral bakteriler (stafilacoccus, enterococcus) artar. Yaşın 

ilerlemesiyle birlikte, mayalar oral kaviteye kolonize olmaya başlar. İlerleyen yaşla 

birlikte diş kayıpları görüldüğünde ise, S.sanguis ve S.mutans yerini anaerobik 

bakterilere bırakır (Nolte, 1982, Samaranayake, 2006).  

Oral kavite biyolojik ve fiziksel olarak farklı özelliklere sahip olduğu için 

bölgeye çok sayıda tür kolonize olabilmektedir. Oral kavite içerisinde 1000’den fazla 

tür tanımlanmıştır. Oral kavite, mikrobiyal kolonizasyon için homojen bir çevre 

değildir (Marsh and Martin, 1999). Mukozal yüzeyler (damak, yanak, dil), çeşitli diş 

yüzeyleri (düz, aproksimal, fissür) ve diş eti gibi farklı mikrohabitatlar vardır.  

 

2.1.2. Oral mikrofloranın gelişimini ve metabolizmasını etkileyen ekolojik 

faktörler 

 

Oral kavite, mikrobiyal gelişim için oldukça uygun bir ortamdır. Oral kavite 

genellikle aerobik olmasına rağmen, anaerobik ve fakültatif anaerobik bakteriler de 

kavitedeki biyofilmin derin kısımlarına (dil, diş) yerleşebilir ve bölgeyi bakteri 

yerleşimi için uygun hale getirirler. Organizmalar genellikle, tükürükle 
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yıkanmayacak ve yutulmayacak yerlere yerleşirler. Bu nedenle, özellikle hastalık 

yapan organizmalar, oral kavitenin stabil ve korunaklı alanlarında bulunur. 

 Tükürük, oral mikrofloranın gelişmesi ve metabolik aktivitesinin 

düzenlenmesinde rol oynar. Tükürük, organizmaların gelişimi için uygun pH (pH 

6,75-7,25) ve sıcaklığın (35-36oC) sürdürülmesine yardım eder, içerdiği glikoprotein 

ve proteinler, peptid ve amino asit kaynağı olarak görev yapar ve mikrobiyal gelişim 

için yeterli miktarda karbonhidrat içerir. Ayrıca, tükürük doğal ve özel bağışıklık 

faktörlerinin kaynağıdır.  

Bakteriler, oral kaviteye yerleştikten sonra, karbonhidrattan zengin diyet, oral 

bakterilerin gelişim hızını arttırır.  Dental plak oluşumundan 4 gün sonra, sükroz 

tüketen grupta bakteri sayısı, yayılımı ve ağırlığı, tüketmeyen gruba göre daha fazla 

bulunmuştur (Fejerskov and Kidd, 2003). Düşük pH, dental plaktaki bakteri 

gelişiminin büyük bir kısmını inhibe ettiği için, sükrozdan zengin diyet mikroflora 

kompozisyonunu değiştirebilir, bu nedenle daha asidiürik oral floranın bir parçası 

haline gelirler. Buna ilaveten, sükroz, glukoziltransferaz (GTF) ve fruktoziltransferaz 

(FTF) gibi bakteriyel enzimlerle glukan ve fruktana çevrilir. Glukan, plak 

tutunumunu arttırır ve plak matriksi oluşumuna katkıda bulunur. Fruktan ise, 

ekstraselüler besin maddesi olarak görev görür. Aşırı miktarda alınan karbonhidrat, 

bazı türler tarafından intraselüler glikojen deposu olarak depolanır ve bu depolar 

fermente edilebilen kaynak olmadığında aside metabolize edilir. Tüm bu faktörlerin 

varlığında, diğer faktörler eşit olduğunda bile çürük gelişimi artar.  

 

2.1.3. Diş plağı mikroorganizmaları ve biyofilm oluşumu 

Diş plağı, diş yüzeyine sıkıca yapışan ve suyla çalkalama ile 

uzaklaştırılamayan yumuşak materyal olarak tanımlanır. 1mm2’lik diş yüzeyinde 

bulunan diş plağında 200 çeşitten fazla mikroorganizma bulunmaktadır (Axelsson, 

2000). Diş plağı oluşumunda bakteri kolonizasyonu, diş yüzeyindeki pelikıl ile 

bakterilerin yüzey molekülleri arasındaki etkileşime bağlıdır. Pelikıl, diş yüzeyinin 

kaplı olduğu ekstraselüler protein benzeri bir yapıdır. Tükürük glikoproteinleri, 

fosfoproteinleri, lipit, daha az miktarda diş eti oluğu sıvısı ve ölmüş bakteri hücresi 
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kalıntıları pelikıl yapısında yer alır. Pelikıl oluşumdan sonra, diş sert yüzeyine ilk 

kolonize olan bakteriler, S.oralis, S.mitis, Streptococcus gordonii (S.gordonii) ve 

S.sanguis’tir. Bu bakterilerin diş yüzeyine kolonize olmalarındaki etkili faktör, 

bakteri yüzeyindeki adezinler ile pelikıldaki reseptörler arasında oluşan van der 

Waal’s kuvvetleridir (Axelsson, 2000). Örneğin, S.sanguis ve S.oralis, tükrüğün 

yapısında bulunan sialik asit zincirleri vasıtasıyla diş yüzeyine tutunurlar. Benzer 

şekilde, Actinomyces naeslundii (A.naeslundii) de prolinden zengin protein ve 

staterin vasıtasıyla diş yüzeyine tutunur. Ayrıca diş yüzeyinin hidrofobisitesinin 

yüksek olması da bağlanma gücünü attırmaktadır. Daha sonra, ikincil kolonizasyon 

başlar, buradaki tutunum makanizmasında ise, ilk kolonize olan türler ile yeni 

kolonize olmaya başlayan türler arasında oluşan koagregasyon ve koadezyon rol 

oynar. İkincil olarak kolonize olan türler; Capnocytophaga, Haemophilus, 

Eikenaella, Prevotella, Propionibacterium ve Veillonella türleridir. Diş yüzeyindeki 

bakteri kalınlığı arttıkça başlangıçta aerobik olan mikroorganizmalar, yerini fakültatif 

anaerobik ve zorunlu anaerobik mikroorganizmalara bırakır. Böylece meydana gelen 

olgun plak, yüksek hızlı dinamik bir süreç ile yapısını korur.  Laktobasiller anaerobik 

olmasına rağmen plağın yapısında genellikle bulunmazken, Actinomyces türleri 

özellikle A.naeslundii ve Veillonella türleri sıklıkla bulunur. Olgun plakta ise 

Treponema denticola gibi spiroketler ve çeşitli anaerobik gram negatif rodlar 

bulunur. F.nucleatum’un ise, ilk ve ikinci kolonizasyon arasında bir köprü görevi 

gördüğü bildirilmiştir (Kolenbrander et al., 2002). Özet olarak, olgun diş plağı 5 

aşamada meydana gelir: İlk aşama, diş yüzeyinde pelikıl oluşumu; ikinci aşama, 

öncü bakterilerin diş yüzeyine tutunması (4 saat); üçüncü aşama, tutunan bakterilerin 

farklı mikro koloniler oluşturması (4-24 saat); dördüncü aşama, mikrobiyal artış ve 

ko-agregasyon ile mikro kolonilerin gelişmesi (1-14 gün) ve son aşamada ise, olgun 

biyofilmin oluşumudur (2 hafta ve üstü)  (Fejerskov and Kidd, 2003). 
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2.1.4. Diş çürüğü mikroorganizmaları ve karyojenik özellikleri 

Diş çürüğü, asit üreten bakterilerin karbonhidratları fermente etmesi yoluyla 

hassas diş sert dokularında yıkımına neden olan kronik, enfeksiyöz ve bulaşıcı bir 

hastalıktır (Koch and Poulsen, 2003, Mc.Donald et al., 2004, Selwitz et al., 2007). 

Diş çürüğünün meydana gelebilmesi için gerekli olan faktörler: Çürüğe hassas bir 

konak, diyette fermente olabilen bir karbonhidrat, asidiürük ve asidojenik bir 

mikroorganizma ve tüm bunların yanında zamandır.  Mikroorganizmalar, diş sert 

dokusuna tutunarak burada bir biyofilm tabakası meydana getirirler ve 

karbonhidratları fermente ederek diş yapısını yıkan asiti oluştururlar. Tükürük; akış, 

dilüe etme, tamponlama ve remineralizasyon kapasitesi ile çürük sürecini düzenleyen 

bir konak faktörü olarak kabul edilir (Axelsson, 2000, Mc.Donald et al., 2004, 

Selwitz et al., 2007). Çürük oluşumunda en önemli nokta, ağız ortamında 

mikroorganizma ve fermente olabilen karbonhidrat bulunamadığında diş çürüğünün 

oluşmamasıdır (Axelsson, 2000). 

Diş çürüğünde etkili olan mikroorganizmalar arasında ilk sırayı S.mutans 

almaktadır. S.mutans’ın 7 serotipi tanımlanmış ve çürükle ilişkisi en fazla olan 

türlerin c,e ve f serotipleri olduğu gösterilmiştir. Diş plağında yer alan ve asidojenik 

olan ve asidi tolere edebilme özelliği olan S.mitis, S.gordonii, Streptococcus 

anginosus (S.anginosus) ve S.oralis gibi bakteriler, S.mutans’ın gelişmesi için uygun 

çevresel koşulların oluşmasında önemli rol oynarlar. Çürükle ilişkili diğer bir bakteri 

türü ise, S.mutans’ın d ve g serotipi olarak da bilinen Streptococcus sobrinus 

(S.sobrinus)’tur ve S.mutans’a göre sükrozdan daha fazla asit üretmektedir. Yeni 

oluşmuş mine çürüklerinde sıklıkla izole edilen tür S.mutans iken, ilerlemiş dentin 

çürüklerinde ve yaygın çürüklerde laktobasil türleri (Latobacillus casei, 

Lactobacillus fermentum, Lactobacillus plantarum ve Lactobacillus acidophilus) 

artış göstermektedir. Kök çürüklerinde ise, sıklıkla Actinomyces, Bifidobacterium, 

Rothia, Veillonella, Candida, Enterococcus ve gram negatif türler izole edilmektedir.      
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Karyojenik özellik gösteren bakterilerin karakteristik özellikleri (Loesche, 

1986): 

1-Plak yapısına katılan diğer bakterilere göre, fermente edilebilen 

karbonhidratları hızlı bir şekilde metabolize ederek asit üretirler. Sahip 

oldukları şeker taşıma sistemleri [MS, fosfoenolpiruvat fosfotransferaz (PEP-

PTS) sistemi] sayesinde düşük moleküler ağırlıklı şekerleri de metabolize 

edebilirler.  

2- Ekstrasellüler (glukan ve fruktan) ve intrasellüler polisakkarid sentezi 

yapabilirler. Glukan, plak matriksinin oluşumunda kullanılırken, fruktan ise 

karbonhidrat bulunmayan ortamlarda metabolize edilmektedir. İntrasellüler 

polisakkaridler, depolanmış olarak bulunur ve ortamda şeker olmadığı 

durumlarda, metabolize edilir.  

3. Asidojenik ve asidürik özelliğe sahiptirler. Yani düşük asit ortamda canlı 

kalma ve üreme yetenekleri vardır.  

 

2.1.5. Ağız içi yumuşak doku mikroorganizmaları 

Ağız içi yumuşak dokularda, fiziksel ve kimyasal şartlardaki farklılıklara bağlı 

olarak, bölgelere göre farklı mikroorganizmalar görülmektedir (Samaranayake, 2006, 

Monten et al., 2006). 

Dil: Çeşitli formlardaki papillaları ve geniş keratinize yüzeye sahip olması nedeniyle 

dil, mikroorganizmaların yaşaması ve çoğalması için uygun bir ortam 

oluşturmaktadır (Marsh and Martin, 1999). Dil yüzeyinden en çok izole edilen 

mikroorganizma, Streptococcus salivarius’tur (Kazor et al., 2003). Streptococcus 

mitis, Veillonella, Actinomyces naeslundii, Actinomyces odontolyticus gibi bazı 

anaerop bakteriler, Neisseria türleri, Eikenalla corrodens ve Stomatococcus 

mucilagenosus gibi fakültatif anaerop bakteriler, Haemophilus türleri, Fusobacterium 

periodonticum, Fusobacterium nucleatum, Candida, Lactobacillus, 

Capnocytophaga, Bacteriodes, Selenomonas, Campylobacter, Treponema ve 

Micrococcus türleri de dil yüzeyinden izole edilen diğer mikroorganizmalardır. 

(Ahrne et al., 1998, Tanner et al., 2002, Kazor et al., 2003, Mager et al., 2003).  
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Sert damak: En sık izole edilen tür, streptokoklardır. Ayrıca, Haemophilus’lar, 

Actinomyces’ler ve Lactobacillus’lar da bulunur.  

Yumuşak damak: Haemophilus, Corynebacterium, Neisseria ve Branhamella gibi 

solunum yolu bakterileri izole edilir. 

Yanak: En sık izole edilen bakteriler Streptococcus mitis ve Streptococcus sanguis, 

S. salivarius olmakla birlikte, Haemophilus ve Neisseria türleri de bu bölgeden izole 

edilebilir.  

Dudaklar: Konumu itibariyle, mikrobiyal açıdan, ağız içi ve cilt türlerinin 

dinamizmi etkisindedir. Staphylococcus epidermidis, Streptococcus türleri 

(S.vestibularis, S.oralis, S.mitis, S.constellatus), gram pozitif rodlar 

(Corynebacterium ve Propionibacterium türleri) ve cilt mikrokokları, bu bölgede 

floranın büyük bir kısmını oluşturmaktadır (Marsh and Martin, 1999, Mager et al., 

2003). 

 

2.1.6. Tükürük mikroorganizmaları 

Tükürük, ağız sağlığının sürdürülmesinde önemli bir role sahiptir. Tükürük 

yapısında mikroorganizmaların çoğalmasını engelleyen ve mukozayı enfeksiyondan 

koruyan bazı maddeler yer alır. Oral mukozada yeterli miktarda tükürük 

salgılanmadığında patojenik bakterilerin aktivitesi artar, bu durum ağız kokusu ve diş 

çürüğüne yol açar (Kaya, 1997).   

Tükürük, esas olarak, makromoleküller ve sudan oluşan renksiz, tatsız, şeffaf 

ve visköz bir bileşimdir. Tükürüğün %99’unu su, %1’ini ise inorganik iyonlar, 

salgısal glikoproteinler, serum elemanları ile enzimler oluşturur. Tükrüğün 

mikrobiyal bileşimini ise, ağırlıklı olarak Streptecoccus salivarius, Veillonella 

parvula, Provetella melaninogenica, Actinomyces, Lactobacillus, Fusobacterium, 

Nesisseria, Capnocytophaga ve Haemophilus türleri oluşturmaktadır. Tükrükteki 

mikroorganizmaların yarısı anaerop türlerden oluşmaktadır. 1ml tükrükte, yaklaşık 

olarak 108 bakteri hücresi bulunmaktadır (Marsh and Martin, 1999, Humphrey and 

Williamson, 2001, Amerongen and Veerman, 2002).  
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2.2. Laktik Asit Bakterileri ve Probiyotik Özellikleri 

2.2.1. Laktik asit bakterileri  

Laktik asit bakterileri, insan mikroflorasında ve fermente ve fermente olmayan 

gıdalarda sıklıkla yer alan bakterilerdir. Sağlık açısından faydalı probiyotik 

özelliklere sahip olan laktik asit bakterileri, gastrointestinal sistemde (GİS) bulunan 

patojen mikroorganizmalara karşı çeşitli antimikrobiyal maddeler üretmektedirler. 

Bu antimikrobiyal maddeler; H2O2, CO2, çeşitli organik asitler, diasetil, asetaldehit 

ve çeşitli bakteriyosinlerdir. Bakteriyosinler, bakteriler tarafından üretilen özelleşmiş 

ve oldukça güçlü antibiyotikler olarak tanımlanabilir (Kirkup, 2006). Laktik asit 

bakterileri, bu antimikrobiyaller sayesinde bağırsaklarda bulunan patojen 

mikroorganizmaların çoğalmasını engeller. 

 

2.2.2. Probiyotikler, Prebiyotikler ve Simbiyotikler 

Dünya Sağlık Örgütü’nün (World Health Organisation WHO) tanımına göre 

probiyotik, yeterli miktarda alındığında konak sağlığına faydalı olan canlı 

mikroorganizmalardır. Diğer bir tanımla, probiyotik bakteriler,  fermente gıdalardan 

köken alan ancak, bağırsak florasında doğal olarak bulunan, bağırsak florasını 

düzenleyerek konakçı sağlığına faydalı olan canlı mikroorganizmalardır. 

Bakterilerin sağlık üzerinde etkili olduğu fikri, yirminci yüzyılın başlarında 

ortaya atılmıştır. Nobel ödülü sahibi, Ukraynalı biyolog, Elie Metchnikoff konuyla 

ilgili çalışmaların öncüsü olmuştur.  Araştırmacı, tükettikleri süt ürünlerine bağlı 

olarak, Rhodopes Dağları’nda yaşayan Bulgar halkının daha sağlıklı ve uzun ömürlü 

olduklarını ileri sürmüş ve yoğurt içerisindeki Lactobacillus bulgaricus bakterisinin 

bağırsak patojenlerini nötralize ettiğini göstermiştir (Stamatova and Meurman, 

2009). 

Probiyotik terimi, “pro” ve “biota” terimlerinin birleşmesi ile meydana 

gelmekte ve “yaşam için” anlamı taşımaktadır, bu terim ilk kez, 1965’te Lilley ve 

Stillwell tarafından, antibiyotik karşıtı anlamında kullanılmıştır (Teughels et al., 
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2008). Araştırmalara giren ilk probiyotik örnekleri L.acidophilus ve Bifidobacterium 

bifidum (B.bifidum)’dur (Tanboğa et al., 2003). 

 Probiyotik bir mikroorganizmanın sahip olması gereken özellikler şunlardır: 

Doğal insan florasından izole edilmiş ve güvenilir olmalıdır, GİS’in asitliğine 

dirençli olmalıdır, patojenlerle rekabet edebilmesi için bağırsak epiteline ve 

birbirlerine tutunmalıdır, patojen bakterilere karşı antimikrobiyal maddeler 

üretmelidir (Lee and Salminen, 2009).  

Antibiyotiklere karşı direnç gelişimi, hızla ilerleyen bir problem haline 

gelmiştir. Bu nedenle, araştırmacılar hastalıkların tedavisinde antibiyotik kullanımı 

yerine farklı yöntemlere başvurmuşlardır. Bu yöntemlerden birisi de patojen 

bakterilerin kontrolü için, patojen olmayan bakterilerin kullanılması yöntemidir. Bu 

yönteme bakteriyoterapi veya yer değiştirme tedavisi adı verilmektedir (Tagg and 

Dierksen, 2003, Çağlar et al., 2005c).  

Bakteriyoterapiye olan ilginin artması nedeniyle, ticari firmalar farklı 

şekillerdeki ürünlere probiyotik bakterileri ilave etmişler ve tüketiciye sunmuşlardır. 

Probiyotik olarak en yaygın şekilde kullanılan bakteriler, laktobasiller ve 

bifidobakterilerdir. Probiyotikler, yiyecek ve içeceklerin içine konsantre kültür 

olarak eklenmesi (ör/meyve suyu); probiyotik bakterilerin gelişmesini sağlayan 

prebiyotiklerin içerisine aşılanması; süt ve süt ürünlerine ilave edilmesi (ör/süt, 

yoğurt, peynir, kefir, biyoiçecekler) ve (iv) liyofilize edilerek ve derin dondurucuda 

tutulmuş gıda maddeleri içine ilave edilerek (tablet, kapsül, sakız, kamış) ticari 

olarak piyasaya sunulurlar (Twetman and Stecksen-Blicks, 2008). Ticari ürünlerin 

üretimi sırasında probiyotik bakterilerin canlılığını kaybetmesi veya son tüketim 

tarihine az zaman kalmış ürünlerde canlı tür sayısının azalması karşılaşılan önemli 

sorunlar olarak düşünülmektedir. Genellikle ticari ürünlerde tek bir probiyotik zinciri 

bulunur ancak, birkaç türün bir arada bulunması durumunda sinerjistik etki artacağı 

için sağlık açısından daha faydalı olduğu ileri sürülmüştür (Meurman, 2005). Süt 

ürünleri, çocukların gelişimi için temel besin maddelerini içermesinin yanı sıra aynı 

zamanda doğal kazein, kalsiyum ve fosfor içeriğine bağlı olarak, tükrüğün 

mikrobiyal kompozisyonu üzerine yararlı etkilerinin olması ve tamponlama 

kapasitesi ile asit üretimini azaltarak çürük gelişimini inhibe etmesi yönünden dişler 
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için güvenilirdir ve probiyotik bakteri ilavesi için en doğal gıda maddeleridir 

(Levine, 2001, Petti et al., 2001, Çağlar et al., 2005a, Teughels et al., 2008, Bonifait 

et al., 2009). Gramında veya mililitresinde 108 colony forming unit (CFU: Koloni 

oluşturan birim=KOB) probiyotik ve tadlandırıcı yerine sadece doğal şeker içeren 

ürünlerden günde 1.5-2 dl alınması önerilmektedir. Süt ve süt ürünlerine probiyotik 

ilavesi için yapılan araştırmaların çoğu iyi tanımlanmış, mandıra kaynaklı canlı 

laktobasil zincirleri üzerinde yoğunlaştırmıştır, bu nedenle doğal floradan izole 

edilen laktobasil zincirleri ile yapılmış sınırlı sayıda çalışma vardır. 

Prebiyotikler ise, bağırsaktaki bir veya daha fazla ancak sınırlı sayıda 

bakterinin gelişimini seçici olarak stimüle eden ve sindirilemeyen gıda bileşenleri 

olarak tanımlanmaktadır. İnülin, frukto-oligosakkarit, galakto-oligosakkarit, laktuloz, 

soya oligosakkaritleri, laktosükroz, izomalto-oligosakkarit, gluko-oligosakkarit, 

ksilo-oligosakkarit, platinoz ve gentio-oligosakkaritler prebiyotik gıda bileşenleridir. 

Bir gıda bileşeninin prebiyotik özellik göstermesi için, konak için faydalı olması, 

sindirilememesi, bağırsak bakterileri tarafından hidrolize edilmesi ve faydalı 

bakterilerin çoğalmasını stimüle etmesi gerekmektedir. Prebiyotikler, sindirilmeden 

bağırsaklara ulaşırlar ve bağırsaklarda genellikle bifidobakteriler tarafından beta-

fruktofuranozidaz enzimi ile hidrolize edilirler. Bu işlem sonucunda, kısa zincirli yağ 

asitleri, organik asitler ve kısa zincirli karboksil asitleri ortaya çıkar (Coşkun, 2006). 

Prebiyotikler ve probiyotikler, farklı mekanizmalarla, intestinal florayı düzenleyerek 

konak sağlığını olumlu yönde etkilerler (Gibson and Roberfroid, 1995, Manning and 

Gibson, 2004). 

Gastrointestinal sistemdeki mikroorganizmaların, bölgeye tutunması ve hayatta 

kalması için faydalı olan prebiyotik ve probiyotik karışımı, sinbiyotik olarak 

adlandırılmaktadır. Probiyotiklerin, prebiyotiklerle birlikte alınması durumunda, 

uzun süre canlılığını koruyacağı ve etkinliğinin artacağı ileri sürülmektedir 

(Andersson et al., 2001). 
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2.2.3. Probiyotik Bakteriler 

Bifidobacteria 

Bifidobakteriler, bağırsak lümeninde doğal olarak bulunan, zorunlu anaerobik, 

heterofermantatif, Gr (+), büyük çoğunluğu katalaz (-), baskın bakteri türleridir ve 

bağırsak florasında normal dengenin sürdürülmesinde önemli rol oynarlar. Anne 

sütüyle beslenen bebeklerin bağırsak florasının %99’unu Bifidobacterium türleri 

oluşturmaktadır. Bifidobacterium DN-173 010 (Bifidobacterium animalis) GİS’te 

canlılığını korumakta ve bu bölgede mukozal immun cevabı arttırarak ve öldürücü 

hücreler, T hücreleri ve interferon sayısını arttırmak suretiyle makrofaj aktivitesini 

arttırarak patojen mikroorganizmalara karşı mücadele etmektedir (Fuller, 1991, 

Fuller and Gibson, 1997). Oral kavitede ise, bifidobakteriler  erken mine 

demineralizasyonundan ziyade derin dentin çürüklerinden sorumludur ve çürüğün 

ilerlemesinde önemli rol oynarlar. Probiyotik bifidobakterinin oral ekolojiye olumlu 

etkisi, yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (Çağlar et al., 2005c, Çağlar et al., 2008b). 

Probiyotik olarak kullanılan bifidobakteriler: B.bifidum, B.breve, B. lactis, B.longum, 

B.infantis’tir (Lee and Salminen, 2009). 

  

Lactobacilli 

Laktobasiller, fakültatif anaerob, gram (+), katalaz (-), hareketsiz, sporsuz 

çubuk veya kokbasil şeklindeki mikroorganizmalardır. Laktobasiller, asidojenik ve 

asidiürik özelliktedir, 3.5 gibi düşük pH’lara dayanabildikleri için, asitliği yüksek 

olan bağırsak içerisinde canlılıklarını korumaktadırlar. Asit dirençlilikleri, 

bifidobakterilerden daha yüksektir.  Laktobasiller, sükrozu fermente ederek kısa 

zincirli karboksil asitlerini oluştururlar ve ortamın asitliğini düşürdükleri için mine 

ve dentinde demineralizasyona neden olurlar (Toı et al., 2000). Laktobasiller, 

başlangıç çürük lezyonlarından daha çok çürük lezyonlarının ilerlemesinden 

sorumludurlar (Maltz et al., 2002).  
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Laktobasillerin, çürük dentinle ilişkisi ve çürük oluşumuna katkısından çok 

çürük önleme özelliği araştırmacıların ilgisini daha fazla çekmektedir (Becker et al., 

2002). L.acidophilus zincirinin in vitro olarak diğer bakteri türlerini inhibe ettiği ilk 

defa 1952 yılında gösterilmiş ve bu gözlem, daha sonra çok sayıda çalışmada 

doğrulanmıştır (Polonskaya, 1952). Bu olay, laktobasillerin düşük molekül ağırlıklı 

ve streptokokların da arasında olduğu, geniş bir bakteri topluluğuna karşı inhibitör 

aktivitede bulunan bakteriosinleri üretebilmesiyle açıklanmaktadır (Ishihara et al., 

1985, Silva et al., 1987, Meurman et al., 1995). L.lactis ve L.salivarius zincirlerinin 

karyojenik laktobasiller olmadığı yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (Fitzgerald et 

al., 1981, Matsumoto et al., 2005). Sağlıklı gönüllülerin ağız florasından izole edilen 

3790 adet laktik asit bakterisinin, S.mutans, Actinomyces viscosus (A.viscosus), 

Porphyromonas gingivalis (P.gingivalis) ve Candida albicans (C.albicans) gibi oral 

patojenlere karşı inhibitör etkisinin incelendiği bir çalışmada beş adet laktobasil 

izolatının, bu oral patojenlere karşı antimikrobiyal madde ürettiği gözlenmiştir. Bu 

laktobasil izolatlarından en güçlüleri; L.paracasei ve L.rhamnosus’tur (Sookkhee et 

al., 2001). Probiyotik olarak kullanılan laktobasiller: L.acidophilus, L.casei, 

L.fermentum, L.gasseri, L.johnsonii, L.lactis, L.paracasei, L.plantarum, L.reuteri, 

L.rhamnosus, L.salivarius’tur (Lee and Salminen, 2009). 

Probiyotik olarak kullanılan diğer bakteriler:  

Streptococcus suşları: S.thermophilus, S.salivarius  

Mayalar: Saccharomyces boulardii’dir. 

  

2.2.4. Probiyotik Bakterilerin Kolonizasyonu 

Doğum sırasında bebeğin bağırsakları sterildir ancak, yeni doğan çocukta, 

annenin doğum kanalından, çevreden ve diyetten kaynaklanan bakterilerle temas ve 

buna bağlı olarak kolonizasyon başlar (Tannock et al., 1990). İntestinal mikroflora, 

doğumdan sonra bağışıklık sisteminin olgunlaşmasını başlatan en önemli kuvvettir 

(Edwards and Parrett, 2002). Başlangıçtaki bağırsak kolonizasyonu; annenin aldığı 

besinler (probiyotik içeriği), gebelik yaşı, doğum şekli (normal/sezeryan), bebeğin 
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beslenme şekli (anne sütü/mama) gibi dışsal ve bebeğin immunolojik durumu, 

GİS’in pH’sı ve stres gibi içsel faktörler ile belirlenen karmaşık bir süreçtir (Fanaro 

et al., 2003). Çocuğun doğum şekli, floranın başlangıç kompozisyonunu belirleyen 

önemli bir faktördür ve sezeryan ile doğan çocuklarda bifidobakteri kolonizasyonu 

normal doğum ile doğan çocuklardan daha azdır (Penders et al., 2006). Doğumdan 

hemen sonra, bağırsak florasında E.coli, Streptococcus ve Clostridia’lar baskındır. 

Yaşamın birinci ayında, anne sütü ile beslenen bebeklerde bifidobakteri ve 

laktobasiller artarken, mama ile beslenen çocuklarda, bacteroides, clostridia ve 

enterobacterilerin sayısı daha fazladır (Harmsen et al., 2000, Penders et al., 2006). 

Bu farklılığın, anne sütünden salgılanan ve bakteri gelişimini önleyen 

immunglobulin A (IgA) ve lizozim gibi immunolojik faktörlerden kaynaklandığı 

düşünülmektedir (Edwards and Parrett, 2002). 

Gastrointestinal sistemdeki probiyotik bakteriler, bağırsak mukozasına 

tutunarak ve böylece patojen mikroorganzimaları inhibe ederek etkinlik gösterirler. 

Oral kavitede de benzer bir mekanizma vardır, doğum sırasında ve sonrasında, 

endojen floranın çeşitli türleri ağız içindeki epitelyal yüzeylere tutunurlar ve patojen 

türlerin yerleşmesine engel olurlar (Cole et al., 1998, Kononen et al., 1999). 

Probiyotikler, oral kavitede biyofilmin bir parçası olarak diş dokularına tutunur ve 

karyojenik bakteriler veya periodontal patojenlerle yarışırlar (Comelli et al., 2002). 

Konuyla ilgili yapılan bir in vitro çalışmada, diş yüzeyine tutunmada Lactobacillus 

rhamnosus ve Streptococcus sobrinus arasındaki rekabet gösterilmiş ve 

L.rhamnosus’un, S.sobrinus’u inhibe ettiği gösterilmiştir (Meurman et al., 1995). 

Günlük ürünlerde probiyotik zincir olarak bulunan Lactobacillus ve 

Bifidobacteriumların tükürük içerisinde canlı kalmasının ve oral dokulara 

tutunmasının araştırıldığı in vitro çalışmada, test edilen tüm zincirlerin tükrükte canlı 

kaldığı ancak, diş sert dokularına ve oral mukozaya tutunma kapasitelerinin farklı 

olduğu gösterilmiştir. Lactobacillus zincirlerinin oral dokulara tutunma kapasitesinin 

Bifidobacterium’lardan çok daha yüksek olduğu gösterilmiştir (Haukioja et al., 

2006).  

Probiyotiklerin, ağız içerisine küçük yaşlarda kolonize olması ile etkilerinin 

uzun dönem ve kalıcı olması arasında önemli bir ilişki olduğu düşünülmektedir, 



17 
 

ancak bunu destekleyen az sayıda çalışma vardır. Probiyotik ürünler ve plak 

arasındaki kısa süreli temasta daimi kolonizasyonun sağlanamadığı, sürekli etki için 

günlük ve uzun süreli alımın şart olduğu bildirilmiştir (Meurman et al., 1995, 

Busscher et al., 1999, Nase et al., 2001). Probiyotik bakterilerin daimi 

kolonizasyonunu belirlemek amacıyla yapılan bir çalışmada, L.rhamnosus GG 

(LGG) içeren meyve suyunun günde 3 defa tüketilesi ile geçici bir süre tükrükte 

LGG kolonizasyonu olduğu ancak, kolonizasyonun daimi olmadığı gösterilmiştir. Bu 

çalışmada 10 yaşındayken atopik dermatit tedavisine destek amacıyla 1 yıl boyunca 

LGG içeren süt tüketen bir denekte, kolonizasyonun  devam ettiği gözlenmiştir (Yli-

Knuuttila et al., 2006). 

  

2.3.Probiyotik Bakterilerin Genel Sağlığa Etkileri: 

Probiyotik bakteriler, özellikle antibiyotiğe bağlı ishal, huzursuz bağırsak 

sendromu gibi çeşitli gastrointestinal hastalıkların tedavisinde, bağışıklık sisteminin 

güçlendirilmesinde, atopik dermatit gibi alerjik hastalıkların tedavisinde, otitis media 

ve streptokokal faringotonsilit gibi oro-faringeal enfeksiyonların tedavisinde, çeşitli 

ürogenital hastalıkların tedavisinde destekleyici olarak, kanserin önlenmesinde, 

serum kolesterol düzeyinin ve yüksek tansiyonun düşürülmesinde ve konuşma 

protezlerinin üzerinde biriken patojen mikroorganzimaların sayısının azaltılmasında 

kullanılmaktadır (Teughels et al., 2008). 

  

2.3.1.Gasrointestinal Hastalıklara Etkileri 

Probiyotiklerin, geleneksel olarak GİS’teki hastalıkların tedavisinde 

kullanıldığı bilinmektedir. En sık kullanılan türler ise, Lactobacillus ve 

Bifidobacteria’dır, bu mikroorganizmalar, GIS’te baskın değildir, insanlarda nadiren 

enfeksiyona yol açarlar ve günlük süt ürünlerinde kullanılırlar. Bu nedenle, United 

States Food and Drug Administration tarafından “güvenli” olarak değerlendirilirler. 

GİS’te bağışıklık sistemini güçlendirirler. 
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Probiyotik mikroorganizmaların bağırsak florasındaki etki mekanizması şu 

şekildedir (Salminen et al., 1998, Madsen, 2001, Coşkun, 2006):  

1-) Bağırsak florasındaki patojen mikroorganizmaların sayısını azaltırlar: 

Antimikrobiyal maddeler üretirler, patojen bakterilerle besin ve kolonizasyon 

bölgeleri için yarışırlar. Ekolojik nişleri kaplayarak patojenlerin bağırsak 

epiteline tutunmasını engellerler. Mükus salgısını arttırarak ve bütirat da dahil 

kısa zincirli yağ asitleri oluşturarak patojen bakterilerin epitel ve mukozaya 

tutunumuna engel olurlar.  

2-) Bağırsak florasının metabolik aktivitesini değiştirirler: Bağırsak pH’sını 

düşürür, bakterisidal proteinler salgılar (laktaz gibi sindirim sistemi enzimleri), 

epitel hücrelerini savunma için uyarır, toksik enzimleri azalmasını sağlarlar, 

nitrik oksit yapımını arttırırlar. 

3-) Bağışıklık sisteminin gelişimine katkıda bulunurlar: Makrofaj, lenfosit, 

öldürücü hücrelerin sayısını ve salgısal IgA düzeyini arttırırlar.  IL-10, TGF-β 

ve COX2 (PGE2) ekspresyon ve salınımını arttırırlar. TNF ve IFN-γ 

ekspresyonunu azaltır. Regülatuar T hücrelerini aktive eder. Dendritik hücre 

fenotip ve işlevlerini ve apoptozu düzenlerler. 

Özellikle çocuklarda rotavirüse bağlı diarede, standart oral rehidratasyon 

tedavisi ile probiyotik verilmesinin ardından akut enfeksiyöz diarenin önemli ölçüde 

azaldığı gösterilmiştir (Szajewska and Mrukowicz, 2001, D'Souza et al., 2002, 

Huang et al., 2002).  Michail ve ark.nın (2006) çalışmalarında, farklı pediatrik 

hastalıklarda probiyotik kullanımının faydaları incelenmiştir. Probiyotiklerin, 

çocuklarda, akut enfeksiyöz diarenin tedavisinde, antibiyotiğe bağlı diarenin 

önlenmesinde ve alerjik reaksiyonların önlenmesi ve tedavisinde klinik olarak etkili 

olduğu gösterilmiştir. Koliği (bağırsak ağrısı) olan çocuklarda laktobasil sayısının 

daha az olduğu gözlenmiştir ve Lactobacillus reuteri (ATCC 55730) alımıyla, kolik 

semptomlarında iyileşme görülmüştür (Savino et al., 2007). Diğer yandan, iltehabi 

bağırsak hastalıklarında, irritable bağırsak sendromunda, Crohn hastalığında, 

ülseratif kolitte, kabızlık, seyahat ishali, laktoz intoleransı, helikobakter pylori 

enfeksiyonu ve akut pankreatittin önlenmesi ve tedavisinde probiyotiklerin rol aldığı 
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bildirilmiştir (Michetti et al., 1999, Gionchetti et al., 2000, Gupta et al., 2000, 

Coşkun, 2006). 

 

2.3.2.Bağışıklık Sistemine Etkileri  

Probiyotikler, endojen konak savunma sistemini güçlendirerek bağışıklık 

sistemini güçlendirirler. Yapılan çalışmalar, humoral, hücresel ve spesifik olmayan 

bağışıklığı modifiye ettiklerini göstermektedir (Matsuzaki et al., 1998, Chiang et al., 

2000, Matsuzaki and Chin, 2000, Madsen et al., 2001, Cross et al., 2002). Özellikle 

ileri yaşlardaki insanlarda, öldürücü hücreleri aktive ettikleri ve spesifik olmayan 

savunma sistemini etkiledikleri gösterilmiştir (Gill et al., 2001b). Yaşla birlikte 

azalan sitokin üretiminin probiyotik desteği ile artabileceği, yapılan çalışmalarda 

gösterilmiştir (Muscettola et al., 1994, Gill et al., 2001a, Sheih et al., 2001). Mukus 

üretimini arttırmaları, laktobasillerden gelen sinyallerin makrofajları aktive etmeleri, 

nötrofil sayısını ve salgısal Ig A sekresyonunu arttırmaları, iltehabi sitokin salınımını 

inhibe etmeleri ve periferal immunglobunleri stimüle etmeleri, dentritik hücrelerin 

yüzey fenotipini değiştirmeleri, probiyotiklerin bağışıklık sistemini düzenleme 

mekanizmaları arasındadır (Kaila et al., 1992, Fukushima et al., 1998, Perdigon et 

al., 1999, Miettinen et al., 2000, Drakes et al., 2004, Mack and Lebel, 2004). Ancak, 

bağışıklık sistemine olan etki, konağın bağışıklık sisteminin durumu, probiyotik 

suşun türü ve dozuna göre farklılık göstermektedir (Senok et al., 2005). 

 

2.3.3.Alerjik Hastalıklara Etkileri 

Anne adaylarının, hamilelik boyunca probiyotik ürünler kullanması, 

çocuklarında atopik hastalıkların gelişme riskini azaltmaktadır. Doğumdan önce 4 

hafta süre ile LGG verilen hamile bayanların çocuklarında erken dönemde atopik 

egzama görülme riski belirgin bir şekilde daha düşük bulunmuştur (Kalliomaki et al., 

2001b). Bebeklerde atopik dermatitin önlenmesinde ve tedavi edilmesinde probiyotik 

kültürlerin kullanıldığı bildirilmiştir (Folster-Holst, 2010) 
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2.3.4.Ürogenital Hastalıklara Etkileri  

Bağırsaklarda olduğu gibi üriner sistemin de kendisine özgü mikrobiyolojik bir 

yapısı vardır. Özellikle bayanlarda vajinal florada baskın olan laktobasiller, bu 

bölgede asitlik düzeyini düşürerek patojen mikoorganizmaların çoğalmasına engel 

olurlar (Coşkun, 2006). Probiyotiklerin bakteriyel vajinozis, ürogenital enfeksiyon ve 

kandidiasis riskini azalttığını gösteren çalışmalar bulunmaktadır (Reid et al., 2003, 

Reid and Devillard, 2004). 

 

2.3.5.Kansere Etkileri 

Kanser hücrelerinin gelişiminde mikroflora ve bağışıklık sistemi etkili olduğu 

için, kanser gelişiminin önlenmesinde mikroorganizmaların kullanılabileceği 

düşünülmektedir. Probiyotikler, bağışıklık sistemini güçlendirmek, 

prokarsinojenlerin aktif karsinojenlere dönüşmesine engel olmak, mutajenik 

bileşenleri bağlamak veya etkisiz hale getirmek, bu bileşiklerin bağırsaklardan 

emilimini azaltmak, fizyolojik aktif maddeler salgılamak, prokarsinojen bakterilerin 

çoğalmasını engellemek suretiyle kolorektal kanser gelişimini önlemektedirler 

(Commane et al., 2005). Bağırsaklarda bulunan faydalı mikroorganizmalar, kanser 

başlangıcında etkili olan glukozidaz, azoredüktaz, nitroredüktaz ve β-glukuronidaz 

gibi enzimleri etkilemektedirler (Gorbach and Goldin, 1990, Nalini et al., 2004). 

L.acidophilus veya L.casei tüketen gönüllülerin dışkılarından alınan örneklerde bu 

enzimlerde azalma olduğu görülmüştür (Lidbeck et al., 1992, Hayatsu and Hayatsu, 

1993). 

  

2.3.6.Serum Kolesterol Düzeyine ve Hipertansiyona Etkileri 

Yapılan hayvan çalışmalarında probiyotiklerin serum kolesterol düzeyini 

düşürdüğü gösterilmiş ancak insanlarla yapılan çalışmalarda sonuçlar çelişkili 

bulunmuştur. Bu nedenle, konu ilgili daha fazla insan çalışmasına ihtiyaç vardır 

(Coşkun, 2006).  
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Probiyotiklerin yüksek tansiyonu düşürücü etkisi üzerene yapılan çalışmalar 

henüz başlangıç halindedir ancak iki ay boyunca L.helveticus ve S.boulardii tüketen 

ileri yaşlı insanlarda yüksek tansiyon probleminde azalma olduğu gösterilmiştir 

(Hata et al., 1996). 

 

2.4.Probiyotik Bakterilerin Ağız Sağlığına Etkileri: 

Son yıllarda, probiyotik bakterilerin ağız sağlığına olan etkilerinin incelenmesi 

yeni ve önemli bir araştırma konusu olarak karşımıza çıkmaktadır. Yapılan 

çalışmalar, henüz başlangıç aşamasındadır, ancak probiyotik bakterilerin diş çürüğü, 

periodontal hastalıklar, oral mukozal lezyonlar ve ağız kokusuna karşı etkili olduğu 

ileri sürülmüştür. Bir probiyotik zincirin ağız içerisinde etkinlik gösterebilmesi için 

sahip olması gereken özellikler ise şu şekilde gösterilmiştir (Comelli et al., 2002, 

Meurman and Stamatova, 2007, Bonifait et al., 2009):  

 Ağız dokularına tutunabilmeli, patojen bakterilerin yerleşim yerlerine 

yerleşerek biyofilmin bir parçası olmalı. 

 Ağız içerisindeki patojen bakterilere karşı antimikrobiyal maddeler 

üretebilmeli, patojen bakterilerin çoğalmasını önlemeli. 

 Ağız içerisi oluşabilecek düşük pH değerlerine karşı dayanıklı olmalı 

ve pH’yı düşürmemeli. 

 Gıdalardaki şekeri metabolize ettiğinde, asit üretimi düşük olmalı. 

 

 

2.4.1.Diş Çürüklerine Karşı Probiyotiklerin Etkisi 

Diş çürüğü, konak, bakteri, besin ve zamandan oluşan çok faktörlü bir süreçtir. 

Hastalığın oluşması ve ilerlemesi için tüm faktörlerin bir arada olması 

gerekmektedir. Oral ekosistemdeki denge bozulduğunda, özellikle S.mutans 

grubundan oluşan bakteriyel biyofilmde çoğalma meydana gelir. Bu nedenle, diş 

çürüğünü önlemede oral ekolojiyi etkileyecek bakteriyoterapi gibi alternatif 
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yöntemlere başvurulmaktadır. Bu yöntemin temelinde, zararlı bakterilerin faydalı 

bakterilerle yer değiştirmesi yer almaktadır. Probiyotiklerin diş çürüklerini önlemede 

kullandıkları mekanizmalar bağırsak florasını etkilemedeki mekanizmalarına 

benzerdir. 

Yapılan araştırmalar incelendiğinde, probiyotiklerin oral floraya etki 

mekanizmasının şu şekilde olduğu bildirilmiştir (Erickson and Hubbard, 2000, 

Sookkhee et al., 2001, Hillman, 2002, Reid et al., 2003, Haukioja et al., 2008, 

Bonifait et al., 2009):  

1- Probiyotikler, ağız içerisinde, bakteriyosin adı verilen protein kaynaklı 

çeşitli antimikrobiyal maddeler üretirler. Bu antimikrobiyaller, asidik 

pH’da, alkali pH’ya göre daha etkilidirler. L.salivarius, salivacin 140; 

L.plantarum, plantaricin 423; L.reuteri, reuterin ve reutesilin ve 

L.acidophilus ise acidocin J1229 adı verilen bakteriyosinleri 

üretmektedirler. 

2- Probiyotikler, diş yüzeyine kolonize olmak için patojen 

mikroorganizmalarla yarışırlar. 

3- Probiyotikler, ortamdaki besin maddeleri için ağız içindeki patojenlerle 

yarışırlar.   

4- Pelikılın yapısında değişikliğe neden olurlar. S.mutans’ın diş yüzeyine 

bağlanmasında etkili olan tükürük aglütinin seviyesinde ve tükrükte 

antimikrobiyal etkinliği olan peroksidaz seviyesinde azalmaya neden 

olurlar. Ağız içi pH ve oksidasyon-redüksiyon potansiyelinde değişikliğe 

neden olular. 

5- Non-spesifik immun cevabı düzenleyerek enflamasyon cevabını azaltırlar, 

hümoral ve hücresel immun cevabı düzenlerler. 

Diş çürüklerini önlemede kullanılan probiyotiklerin büyük bir kısmı, 

gastrointestinal patolojileri önlemede kullanılan probiyotiklerdir. Bu amaçla, 

öncelikle laktobasiller ve bifidobakteri zincirlerinin yararlı etkilerini araştıran 

çalışmalar yapılmıştır. Bu bakteriler aynı zamanda otitis media veya faringotonsilit 

gibi oto-oro-faringeal enfeksiyonların önlenmesinde ve tedavisinde yer değiştirme 

tedavisi ile kullanılmıştır. Özellikle, antibiyotik tedavisinden sonra probiyotik 
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kullanımının α-hemolitik streptokoklar üzerindeki başarısı yapılan çalışmalarda 

gösterilmiştir (Roos et al., 1993a, Roos et al., 1993b, Roos et al., 1996, Falck et al., 

1999, Roos et al., 2001). 

  L.rhamnosus GG, sükrozu fermente edemediği için karyojenik bir laktobasil 

türü olarak değerlendirilmez. Nase ve ark. (2001), yaşları 1-6 arasında değişen 594 

çocuğa 7 ay boyunca haftada 5 gün olmak üzere LGG içeren süt içirerek 

gerçekleştirdikleri randomize, çift körlemeli ve plasebo kontrollü çalışmalarında, 

LGG’nin, özellikle 3-4 yaş grubundaki çocuklarda, diş çürüğünü azaltmada faydalı 

olduğunu göstermişlerdir. 

L.rhamnosus GG ve L.rhamnosus LC 705 içeren peynirin 3 hafta tüketilmesi 

ile gerçekleştirilen randomize, çift körlemeli ve kontrollü çalışmada, kısa süreli 

uygulamada bile faydalı mikroorganizma içeren peynirin S.mutans’ı azalttığı ancak 

bu azalmanın istatistiksel olarak önemli olmadığı gösterilmiştir. Bununla beraber, 

çalışmadan 3 hafta sonra deneklerden alınan örnekler, deney grubundaki S.mutans 

sayısındaki azalmanın kontrol grubuna göre anlamlı bir şekilde daha fazla olduğunu 

göstermektedir (Ahola et al., 2002). 

  L. sporogens, L. bifidum, L. bulgaricus, L. termophilus, L. acidophilus, L. 

casei ve L. rhamnosus suşlarının birlikte kullanılması ile hazırlanan kapsül ve likit 

formundaki probiyotik preparatlarının gönüllülere verildiği plasebo kontrollü 

çalışmada, 35 katılımcı rastgele 3 gruba ayrılmış, birinci gruba probiyotik kapsül, 

plasebo likit; ikinci gruba probiyotik likit, plasebo kapsül ve üçüncü gruba ise 

plasebo kapsül ve plasebo likit 45 gün boyunca verilmiştir. Çalışma sonunda birinci 

ve ikinci gruplarda laktobasil miktarının arttığı, ancak S.mutans seviyesinin 

değişmediği, üçüncü gruta ise S.mutans miktarında ve laktobasil miktarında bir 

değişiklik olmadığı bildirilmiştir (Montalto et al., 2004). 

Aktif çürük, gingivitis ve periodontal hastalığı olmayan 20 yaşındaki 40 

öğrenciyle gerçekleştirilen bir çalışmada, gönüllüler 2 gruba ayrılmış, gruplardan 

birisine L.reuteri içeren yoğurt diğerine plasebo yoğurt 2 hafta süre ile verilmiştir. 

Çalışmanın sonunda, deney grubunda, tükrükteki S.mutans seviyesinin %80 oranında 

azaldığı belirlenmiştir (Nikawa et al., 2004).  
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Çağlar ve arkadaşları (2005c), yaptıkları bir çalışmada, Bifidobacterium DN-

173 010 (7x107 koloni/birim) içeren 200gr yoğurdu ve canlı bakteri içermeyen 

plasebo yoğurdu, yaşları 21-24 arasında değişen 21 katılımcıya vermiştir. Çalışma, 

1.hafta hazırlık,  2. ve 4. haftalar uygulama dönemi ve 3.hafta temizlenme olmak 

üzere birbirini izleyen 4 haftada tamamlanmıştır. Uygulama dönemi olan 2 hafta 

boyunca ürün her gün kullanılmıştır. Çalışma sonunda tükürük örnekleri alınmış ve 

deney grubunda çürük oluşturan S.mutans sayısında anlamlı bir azalma olduğu, 

laktobasil sayısında ise değişiklik olmadığı belirlenmiştir. Araştırmacı, başka bir 

çalışmasında ise, L.reuteri ATCC 55730’u süt ürünlerine ilave etmek yerine, tablet ve 

kamışlara ilave ederek gönüllülere kullandırmıştır. 21-24 yaş aralığında 120 gönüllü 

ile gerçekleştirilen çalışmada, gönüllüler rastgele fakat eşit sayıda olmak üzere 4 

gruba ayrılmış, grup A’ya 3 hafta boyunca her gün, 200ml su probiyotik bakteri 

içeren kamışla, grup B’ye plasebo kamışla içirilmiş, grup C’ye 3 hafta boyunca her 

gün probiyotik bakteri içeren tablet ve grup D’ye plasebo tablet çiğnettirilmiştir. 

Çalışma sonunda, tükrük S.mutans düzeyinde anlamlı bir azalma olduğu 

gösterilmiştir (Çağlar et al., 2006). Araştırmacı, 2007 yılında gerçekleştirdiği 

çalışmasında da L.reuteri ATCC 55730 ve L.reuteri ATCC PTA 5289’u kullanarak 

geliştirdikleri sakızları deney grubundaki katılımcılara 3 hafta boyunca günde 3 defa 

vermiştir. Bu çalışmada katılımcıları 4 gruba ayırmıştır; birinci gruba probiyotikli 

sakız, ikinci gruba ksilitollü sakız, üçüncü gruba sabah ve akşam ksilitollü, öğle 

saatinde ise probiyotikli sakız ve dördüncü gruba plasebo sakız çiğnettirmişlerdir. 

Çalışmanın başlangıcında ve sonunda katılımcılardan tükürük örnekleri alınmış ve 

birinci ve ikinci gruptaki katılımcıların tükrüklerinde S.mutans düzeyi anlamlı 

derecede düşük bulunmuştur. Üçüncü grupta ise, S.mutans seviyesinde önemsiz bir 

azalma ve plasebo grubunda ise hiç bir değişiklik olmadığı bildirilmiştir. Dört grupta 

da laktobasil düzeyinde bir değişiklik görülmemiştir (Çağlar et al., 2007). Aynı 

araştırmacının L.reuteri ATCC 55730 ve L.reuteri ATCC PTA 5289 probiyotik 

zincirleri ile gerçekleştirdiği diğer bir çalışmada, canlı bakteriler bir emzik içerisine 

yerleştirilerek katılımcılara verilmiştir. Bu çalışmada 20 bayan gönüllü, deney ve 

kontrol olmak üzere iki gruba ayrılmış ve deney grubuna canlı bakteri içeren emzik, 

kontrol grubuna plasebo emzik 10 gün boyunca günde 15 dakika verilmiştir. 

Çalışmanın başında katılımcıların tükürük örneklerinde S.mutans düzeyinin 105’ten 
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daha büyük olmasına dikkat edilmiştir. Çalışma sonunda, deney grubundaki 7 

katılımcıda S.mutans düzeyinin azaldığı ve kalan 3 katılımcının S.mutans düzeyinin 

değişmediği bildirilmiştir (Çağlar et al., 2008a). Aynı araştırmacılar tarafından 

yapılan bir başka çalışmada ise Bifidobacterium lactis Bb-12 dondurma içerisine 

ilave edilmiş ve S.mutans üzerindeki inhibe edici etkisi incelenmiştir. Bu çalışma, 

yaş ortalaması 20 olan sistemik olarak sağlıklı, günlük oral hijyen alışkanlıklarını 

yerine getiren ve çalışmadan 6 hafta öncesine kadar antibiyotik almamış olan, 24 

katılımcı ile gerçekleştirilmiştir. Çalışmada katılımcılar deney ve kontrol grubu 

olarak rastgele iki gruba ayrılmış, çalışma 4 periyodda tamamlanmıştır. Deney 

grubundaki katılımcılara 1x107 KOB/ml B.lactis Bb-12 içeren 53g dondurma ve 

kontrol grubuna canlı bakteri içermeyen dondurma günde bir defa olmak üzere 

çalışmanın 2. ve 4.periyodlarında verilmiştir. Uygulama periyodalarının başında ve 

sonunda katılımcılardan tükürük örnekleri alınmış ve mikrobiyolojik test kitleri ile 

mikroorganzima analizleri yapılmıştır. Çalışmanın sonunda tüm katılımcılarda 

S.mutans düzeyinin azaldığı, ancak bu azalmanın deney grubunda anlamlı olduğu 

bildirilmiştir (Çağlar et al., 2008b). Araştırmacı başka bir çalışmasında da L.reuteri 

ATCC 55730 içeren tabletlerin kullanımından sonra, bu mikroorganizmanın oral 

kolonizasyon süresini incelemiştir. Çalışma, 21-22 yaşlarında 25 katılımcı ile 

gerçekleştirilmiştir. Her biri 2’şer hafta süren 3 periyodda (oral temizlenme, 

uygulama, takip) tamamlanan çalışmada, canlı bakteri içeren tabletler, katılımcılara, 

öğle saatlerinde verilmiştir. Tükürük örnekleri, birinci periyodun sonunda ve takip 

döneminde tükrükte L.reuteri bulunduğu sürece alınmıştır. Takip döneminde, 

uygulamadan sonraki ilk gün katılımcıların %48’inde L.reuteri bulunurken, bir hafta 

sonra sadece %8’inde bulunmuştur. Çalışmadan 5 hafta sonra katılımcıların hiç 

birisinde L.reuteri bulunmadığı belirtilmiştir (Çağlar et al., 2009).  

L.acidophilus, L.caseii ve B.bifidum içeren yoğurdun düzenli olarak sabah 

kahvaltısı ve akşam yemeğinden sonra birer bardak tüketilmesini takiben 1 hafta 

sonra tükrükte laktobasil kolonizasyonu görülmemiştir (Busscher et al., 1999). 

Benzer başka bir çalışmada da canlı bakteri içeren yoğurt tüketimi sırasında S.mutans 

ve patojen laktobasil sayısında azalma olduğu ancak bu etkinin ürün 

tüketilmediğinde kalıcı olmadığı gösterilmiştir (Petti et al., 2001). Aynı 

araştırmacılar tarafından yapılan başka bir çalışmada da S.thermophilus ve 
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L.bulgaricus içeren yoğurdun seçici olarak S.mutans bakterisini inhibe ettiği 

gösterilmiştir (Petti et al., 2008). Bu çalışmaların aksine, LGG içeren 250 gr 

yoğurdun her gün tüketilmesinden sonraki 2 hafta boyunca bu bakterinin tükrükte 

bulunmaya devam ettiği gözlenmiştir (Meurman et al., 1994). Başka bir çalışmada 

ise, LGG, meyve suyu içerisine ilave edilmiş, 2 haftalık tüketim süresinden sonra 

bakteri kolonizasyonunun geçici olarak meydana geldiği gözlenmiştir (Yli-Knuuttila 

et al., 2006).  

Günlük süt ürünlerinde bulunan 23 çeşit bakterinin incelendiği bir çalışmada, 

Streptococcus thermophilus ve Lactobacillus lactis zincirlerinin, hidroksiapatitin 

yüzeyindeki biyofilmin içerisine yerleştiği ve Streptococcus sobrinus gibi karyojenik 

türlerin gelişimini inhibe ettiği gösterilmiştir (Comelli et al., 2002).  

Günlük diyetle alınan probiyotik zincirlerin, olgunlaşmış oral ekolojide, yer 

değiştirme tedavisinde kullanılması zordur. Ancak, etken zincirin oral kavite içine 

daha önceden kolonize olması ile bu sorunun üstesinden gelinebilir (Teughels et al., 

2008). Hillman ve ark (1994), doğal insan florasından izole ettikleri bir tür S.mutans 

bakterisinin, mutasin 1140 isimli bir bakteriyosin ürettiğini ve bunun diğer S.mutans 

türleri üzerinde öldürücü etkiye sahip olduğunu göstermişlerdir. Spontan mutasyona 

uğradığında 3 kat daha fazla mutasin 1140 ürettiği belirtilen bu mikroorganizmanın, 

yer değiştirme tedavisinde, diş çürüğüne karşı etkin mikroorganzima zinciri olarak 

kullanılabileceği bildirilmiştir. 

 

2.4.2.Periodontal Problemlere Karşı Probiyotiklerin Etkisi 

Periodontal hastalıklar genel olarak, gingivitis ve periodontitis olmak üzere iki 

ana başlık altında incelenir. Gingivitis, enflamasyonun yapışık olmayan diş eti 

seviyesine kadar ilerlediği ve sadece yumuşak dokuyu tuttuğu bir periodontal 

hastalıktır. Periodontitis ise, tüm destek diş dokularını etkileyen ilerleyici ve yıkıcı 

bir periodontal hastalıktır. P.gingivalis, Treponema denticola (T.denticola), 

Tannerella forsythia (T.forsythia) ve Aggregatibacter actinomycetemcomitans 

(A.actinomycetemcomitans) periodontitisle ilişkili ana patojenik bakterilerdir 

(Newman et al., 2002).  
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 Periodontal hastalıkların oluşmasında; hassas bir konak, patojenik türlerin 

ortamda bulunması ve faydalı bakterilerin ortamda az olması veya hiç olmaması 

etkilidir. Periododontopatojenler, farklı virulent özelliklere sahiptir ve subgingival 

bölgelere yerleşerek konağın savunma sisteminden kurtulur ve yerleştiği dokuda 

hasar meydana getirirler. Periodontal tedavi, zararlı bakterilerin azaltılması ile 

mümkün olmaktadır, subgingival mekanik temizlik ve oral hijyenin iyileştirilmesi, 

kabul görmüş tedavi seçenekleridir (Haffajee et al., 2003). Supragingival flora, 

ağırlıklı olarak, daha az patojenik olan gram pozitif aerobik türlerden oluşur ve 

uzaklaştırılması kolaydır, uzaklaştırılmadığı durumlarda, 1-2 hafta içinde tekrar 

başlangıçtaki durumuna döner ve bu durum devam ettiğinde ise, birkaç ay içinde 

daha agresif türlerin bölgeye yerleştiği görülür. Lokal veya sistemik olarak 

antibiyotik ve antiseptiklerin kullanımı, periodontal tedavide uzun dönem etkili 

değildir. Bu nedenle, çalışmalar probiyotiklerin kullanıldığı yer değiştirme tedavisi 

üzerinde yoğunlaşmaktadır. Oral kavitedeki probiyotikler, endojen patojenleri 

baskılarken aynı zamanda egzojen patojenlerle süper enfeksiyonu önlerler (Roberts 

and Darveau, 2002). Probiyotiklerin, periodontal hastalıklara olan etkisiyle ilgili 

sınırlı miktarda bilgi bulunmaktadır. Ağız içindeki mikroorganizmalar, 

gastrointestinal ve vajinal mikrobiotanın karışımı şeklindedir ve dental biyofilm 

tedavi edici ajanlara karşı çok dirençlidir (Socransky and Haffajee, 2002). 

Probiyotiklerin, oral mukozal enfeksiyonlar üzerindeki faydalı etkileri, ilk kez 

1954 yılında bildirilmiştir (Kragen, 1954). Araştırmacı, çalışmasında gingivitis, 

periodontitis ve hamilelik gingivitisi gibi çeşitli periodontal hastalıklara sahip 

bireyleri L.acidophilus zinciri kullanarak tedavi etmiş ve katılımcıların tamamına 

yakınında önemli iyileşmeler olduğunu bildirmiştir. Daha sonra Rus bilim adamları 

tarafından geliştirilen, “Acilact®” adı verilen probiyotik karışımının gingivitis ve 

periodontitis tedavisinde etkili olduğu ileri sürülmüştür (Pozharitskaia et al., 1994, 

Grudianov et al., 2002). 

Araştırmacılar, 1970’li yıllarda, probiyotiklerin, yer değiştirme tedavisinde 

kullanılarak periodontitis tedavisinde etkili olup olmadığına ilişkin çalışmalar 

yapmışlardır. Sağlıklı insanlardan aldıkları subgingival plak örneklerindeki 

mikroorganizmaların, A.actinomycetemcomitans ve diğer periodontopatojenleri 
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inhibe ettiklerini görmüşlerdir. Juvenil periodontitis ve inatçı periodontitis 

hastalarının, hastalıklı bölgelerinden alınan örneklerde ise inhibe edici bu tür faydalı 

bakterilere rastlanmazken, aynı hastaların sağlıklı bölgelerinden alınan subgingival 

diş plağı örneklerinde faydalı bakterilerin bulunduğu belirlenmiştir. 

Periodontopatojenlerin gelişimini inhibe eden bu bakterilerin Streptococcus sanguis 

ve Streptococcus uberis olduğu ve bu bakterilerin hidrojen peroksit üreterek 

A.actinomycetemcomitans’ın gelişimini inhibe ettiği belirlenmiştir (Hillman and 

Socransky, 1982, Hillman et al., 1985). Gnobiotik ratlarla yapılan bir çalışmada, 

ratların ağız içine A.actinomycetemcomitans kültürü yerleştirilmiş ve enfeksiyon 

oluşmasından 2 hafta sonra ratlar 3 gruba ayrılmıştır. Gruplardan birisine S.sanguinis 

KJ3sm ve diğer gruba hidrojen peroksit geni eksik olan S.sanguinis KJ3sm kültürü 

verilmiştir. İlk grupta 5 hafta sonra A.actinomycetemcomitans 70 kat azalırken ikinci 

grupta da 25 kat azalmıştır. A.actinomycetemcomitans ile S.sanguinis arasındaki 

etkileşimde sadece hidrojen peroksitin değil başka mekanizmaların da etkili 

olduğunu ileri sürülmüştür (Hillman and Shivers, 1988).  

Teughels ve arkadaşları (2007a), periodontopatojenlerin gelişimini inhibe eden, 

fimbriya oluşumlarını veya yüzey aktif madde salınımlarını engelleyen yedi adet 

faydalı bakteriyle bir dizi çalışma gerçekleştirmiştir. Yaptıkları in vitro çalışmada, 

faydalı bakterilerin adezyon özelliklerini ve A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis, 

P.intermedia ve T.forsythia bakterilerinin diş sert dokularına ve epitelyum 

hücrelerine kolonizasyonunu değerlendirmişlerdir. Çalışma sonucunda, S.sanguinis 

KTH-4, S.salivarius TOVE ve S.mitis BMS’nin in vitro koşullarda 

periodontopatojenleri inhibe etmede etkili olduklarını ve bu bakterilerin  

A.actinomycetemcomitans’ya karşı epitelyal interlökin-8 cevabını düşürdüğünü 

göstermişlerdir (Teughels et al., 2007a, Van Hoogmoed et al., 2008).  Araştırmacılar, 

in vivo çalışmalarında ise, S.sanguinis KTH-4, S.salivarius TOVE ve S.mitis BMS 

bakterilerinin karışımını periodontitisi olan köpeklere uygulamışlar. Karışımı 

uygulmadan önce denekleri 4 gruba ayırmışlardır: 1.gruba mekanik tedavi 

uygulamamışlar, 2.gruba subgingival küretaj ve kök düzeltmesi işlemlerini 

uygulamışlar, 3.gruba kök düzeltmesini takiben bakteri karışımından tek bir doz 

uygulamışlar ve 4. gruba ise kök düzeltmesi yaptıktan sonra bekteri karışımını 

tekrarlayan şekilde uygulamışlardır. 4 haftalık çalışma süresi sonunda, 
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rekolonizasyonun ne kadar sürede gerçekleştiğini görmek için köpekler 

bakteriyolojik olarak monitorize edilmiş ve özellikle 4.grupta belirgin bir farkla 

rekolonizasyonun daha geç olduğu bildirilmiştir Böylelikle, periodontitiste, mekanik 

tedaviden sonra, faydalı bakterilerin kullanılmasıyla antibiyotik tedavisine 

gereksinimin kalmayacağını ileri sürmüşlerdir (Teughels et al., 2007b).  

Laktik asit bakterilerinin oral kavitedeki dağılımları, periodontal yıkım ve 

enflamasyonla yakından ilişkilidir. Laktobasiller, daha çok tükrükte kolonize 

olurken, subgingival bölgelerde nadiren kolonize olurlar. Özellikle homofermantatif 

laktobasiller sağlıklı insanların tükürüklerinde, periodontitisi olan hastaların 

tükürüklerine göre daha fazla bulunur. Bu durum, homofermantatif laktobasillerin 

subgingival periodonto patojenlerin gelişimini inhibe ettiğini göstermektedir 

(Sookkhee et al., 2001, Ishikawa et al., 2003, Koll-Klais et al., 2005a, Koll-Klais et 

al., 2005b). Laktik asit bakterileri, periodonsiyumda enflamasyona neden olan çeşitli 

parametreleri değiştirerek etki gösterirler. L.reuteri, L.brevis, L.casei, L.salivarius 

WB21 ve Bacillus subtilis’in diş eti kanamasını azaltarak gingivitis tedavisinde etkili 

olduğu gösterilmiştir (Krasse et al., 2006, Riccia et al., 2007, Twetman et al., 2009). 

L.reuteri ATCC 55730 ve ATCC PTA 5289 içeren sakızların kullanılmasıyla, diş eti 

oluğu sıvısında enflamasyona neden olan sitokinlerin azaldığı bildirilmiştir 

(Twetman et al., 2009). Kronik periodontitisi olan hastaların 4 gün boyunca L.brevis 

içeren pastilleri kullanması sonucunda, plak ve gingivitis skorlarının ve diş eti 

kanamasının azaldığı gösterilmiştir. Ayrıca,  tükrükteki matriks metalloproteinaz ve 

prostoglandin seviyesinde de azalma olduğu bildirilmiştir. Bu durumun, L.brevis’in, 

prostoglandin salınımı ve matriks metalloproteinaz aktivasyonundan sorumlu olan 

nitröz oksit üretimini inhibe etmesiyle ilişkili olabileceği düşünülmüştür. (Riccia et 

al., 2007). Süt içerisinde tüketilen L.casei Shirota ve Bacillus subtilis (B.subtilis), 

deney ve kontrol grupları arasında diş eti kanaması ve plak indeksi skorlarında 

farklılık oluşturmazken, L.casei Shirota ‘nın deney grubunda polimorfonükleer 

elastaz ve matriks metalloproteinaz-3 aktivitesini azalttığı gösterilmiştir (Staab et al., 

2009). Başka bir çalışmada ise B.subtilis ağız çalkalama solüsyonu içerisinde 

kullanılmış ve periodontal patojenlerin sayısını azalttığı gösterilmiştir (Tsubura et al., 

2009).  
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Yapılan bir çalışmada, sütün fermentasyonunda yer alan Lactobacillus 

helveticus (L.helveticus)’un küçük peptidler ürettiği ve bu peptidlerin osteoblast 

hücresi gibi davranarak kemik oluşumunu aktive ettiği gösterilmiştir (Narva et al., 

2004). L.helveticus tarafından üretilen bu bioaktif peptidler periodontitisle ilişkili 

kemik kaybını azaltmada kullanılabilir. 

Yaşları 40-79 arasında değişen 492 katılımcı ile gerçekleştirilen, süt, peynir, 

yoğurt gibi günlük süt ürünlerinin tüketimi ile periodontal sağlık arasındaki ilişkinin 

araştırıldığı bir çalışmada, özellikle sigara kullanmayan ve düzenli bir şekilde yoğurt 

veya laktik asit bakterisi içeren içecek tüketen bireylerde, yine sigara kullanmayan 

ancak bu ürünleri daha az tüketen bireylere göre periodontal cep derinliği ve klinik 

ataçman kaybının daha az olduğu görülmüştür. Süt ve peynir tüketiminde benzer bir 

etki görülmemiştir (Shimazaki et al., 2008).      

Sağlıklı insanlardan izole edilen Lactobacillus salivarius TI2711’in in vitro 

koşullarda P.gingivalis, P.intermedia ve Prevotella nigrescens (P.nigrescens)’i 

inhibe ettiği gösterilmiştir (Ishikawa et al., 2003). Aynı araştırmacılar, L.salivarius 

içeren tabletlerin 8 hafta kullanılmasından sonra, deney grubunda siyah pigmentli 

anaerobik rodların sayısında anlamlı bir azalma olduğunu göstemişler, bununla 

beraber hem deney hem de kontrol gruplarında S.mutans ve laktobasil sayısında bir 

değişiklik göstermemişlerdir. Çalışma sonunda, probiyotik bakteri içeren tablet 

kullanımı ile tükürük pH’sında bir dengelenme meydana geldiğini, başlangıçta 

katılımcıların tükürük pH’sının 5,4-8,5 arasında değişirken, 8 hafta sonra pH’nın 7,3 

olduğunu bildirmişlerdir. Araştırmacılar, yaptıkları ikinci çalışmalarında ise, 

periodontitis hastalarına L.salivarius TI2711 içeren tabletlerden 12 hafta boyunca her 

gün vermişler, çalışma sonunda, deney ve kontrol gruplarının her ikisinde de toplam 

subgingival bakteri miktarında anlamlı bir azalma olduğunu göstermişlerdir. 

Uygulama bitiminden 4 hafta sonra periodontopatojenlerin eski seviyelerine 

döndüğünü yani, azalmanın kalıcı olmadığını ancak, deney grubunda L.salivarius 

seviyesindeki artışın önemli miktarlarda ve kalıcı olduğunu bildirmişleridir. 

Özellikle sigara kullanan yüksek risk grubundaki bireylerde, L.salivarius WB21 

içren tabletlerin kullanımı ile diş eti cebi derinliğinin azaldığı ve plaktaki 
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periodontopatojenlerin sayısının azaldığı gösterilmiştir (Shimauchi et al., 2008, 

Mayanagi et al., 2009). 

L.reuteri’nin gingivitis tedavisindeki etkinliğini incelemek amacıyla yapılan bir 

çalışmada, L.reuteri içeren sakızın 14 gün kullanımından sonra, deney ve plasebo 

gruplarında gingivitis skorunun azaldığı, plak skorunun ise sadece deney grubunda 

azaldığı gözlenmiştir (Krasse et al., 2006). 

L.reuteri,  reuterin ve reuterisilin adı verilen iki çeşit bakteriyosin üretmekte, 

dokulara güçlü bir şekilde bağlanabilmekte ve enflamasyonu başlatan sitokin 

salınımını inhibe etmektedir (Talarico et al., 1988, Ganzle et al., 2000, Mukai et al., 

2002, Ma et al., 2004, Pena et al., 2005). Bakterinin probiyotik olarak etki göstermesi 

bu özelliklerine bağlı olabilir.  

Weissella cibaria (W.cibaria), gram pozitif, fakültatif, anaerobik laktik asit 

bakterisidir, insanlardan ve fermente gıdalardan izole edilmektedir (Bonifait et al., 

2009). Sağlıklı çocukların tükrüklerinden izole edilen W.cibaria zincirinin, S.mutans 

gelişimini inhibe ettiği ve günde 2 defa W.cibaria CMS1 ile hazırlanan solüsyonla 

çalkalama işlemi yapıldıktan sonra ise plak skorlarında %20 azalma meydana geldiği 

gösterilmiştir (Kang et al., 2006a). 

 

2.4.3.Ağızdaki Mantar Enfeksiyonlarına Karşı Probiyotiklerin Etkisi 

Mantar enfeksiyonları, periyodonsiyumda sıklıkla görülen enfeksiyonlardandır. 

Protez kullanımı, ağız kuruluğu, ileri yaş, geniş spektrumlu antibiyotiklerin sık 

kullanımı, bağışıklık sistemini baskılayan ilaçlar, antikolinerjik ilaçlar, hormonal 

sistemdeki problemler, kemik iliği depresyonu, bağışıklık sistemini zayıflatan 

hastalıklar, malignensi, beslenme problemleri, radyasyon tedavisi, mantar 

enfeksiyonuna neden olan hazırlayıcı faktörlerdir (Herne et al., 1996). Candida 

albicans, oral ve orofaringeal mantar enfeksiyonlarına neden olan 

miroorganzimalardır. Mantar enfeksiyonu, ilaç tedavisine çok yavaş cevap verir ve 

tedavi enfeksiyonu tamamen ortadan kaldıramadığı gibi ayrıca bağışıklık sisteminin 

de zayıflamasına sebep olur (Schulze and Sonnenborn, 2009). Bu nedenle, 
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araştırmalar probiyotiklerin mantar enfeksiyonu tedavisinde kullanımı üzerine 

yoğunlaşmıştır.   

Enfeksiyona eğilimli farelerle gerçekleştirilen bir çalışmada, L.acidophilus 

LAFTI L10 ve L.fermentum bakterileri 2 hafta boyunca farelere gastrik entübasyonla 

(doğrudan mideye verilmesi) besin olarak verilmiş, bu sürenin tamamlanmasından 1 

gün sonra farelerin ağız içine topikal olarak C.albicans uygulanmış ve tekrar 14 gün 

daha probiyotikle besleme yapılmıştır. C.albicans’ın verilmesinden 1 gün sonra 

deney ve kontrol gruplarında C.albicans seviyesi benzer bulunmuştur. İki gün sonra 

ise, deney gruplarının C.albicans seviyesinde hızlı düşüşler gözlenmiş, 6.günde 

L.acidophilus grubunda C.albicans’a hiç rastlanmazken L. fermentum grubunda ise 

C.albicans 8.güne kadar izlenmiştir. Kontrol grubunda ise, deneyden 15 gün 

sonrasına kadar C.albicanas’un olduğu tespit edilmiştir. Aynı araştırmacılar, fareleri 

3 gruba ayırarak benzer bir çalışma daha yapmışlardır. Bu çalışmada 1.grubu 34 gün 

boyunca iki günde bir defa fosfat tamponlu salin içerisinde L.acidophilus ile, 2.grubu 

fosfat tamponlu salin solüsyonuyla 34 gün boyunca günde iki defa ve 3.grubu ise 20 

gün iki günde bir fosfat tamponlu salin içerisinde L.acidophilus ile ve son 14 gün de, 

günde iki defa sadece fosfat tamponlu salin ile beslemişlerdir. Beslenme sürecinin 

sonunda ilk çalışmada olduğu gibi farelere C.albicans verilmiş, ancak ilk çalışmadan 

farklı olarak tekrar L.acidophilus ile besleme yapılmamıştır. L.acidophilus ile 34 gün 

beslenen grupta C.albicans sayısındaki azalma, 20 gün beslenen gruptan daha yavaş 

bir şeklide meydana gelmiştir, takip sürecinin 6.gününde 34 gün L.acidophilus ile 

beslenen grupta C.albicans izlenmezken, 20 gün beslenen grupta yüksek miktarda 

kolonizasyon olduğu belirlenmiştir (Elahi et al., 2005). 

Probiyotik bakterilerin oral kandida insidansına etkisinin incelendiği, 192 yaşlı 

katılımcı ile gerçekleştirilen çalışmada, 16 hafta boyunca deney grubuna 

Lactococcus lactis, L.helveticus ve probiyotik zincir olarak L.rhamnosus GG (ATCC 

53103), L.rhamnosus LC705 ve Propionibacterium freudenreichii ssp.shermanii JS 

içeren 50g peynir ve kontrol grubuna ise Lactococcus lactis içeren 50g peynir her 

gün verilmiştir.  Çalışma sonunda deney grubunda maya insidansı azalırken, kontrol 

grubunda arttığı görülmüştür. Ancak, mukozal lezyonlarda bir değişiklik 



33 
 

görülmemiştir. Ayrıca, deney grubunun tükürük miktarında artış olduğu, kontrol 

grubunda ise azalma olduğu belirlenmiştir (Hatakka et al., 2007). 

Yaşları, 18-35 arasında değişen 74 katılımcı ile gerçekleştirilen bir çalışmada, 

katılımcılar deney ve kontrol grubu olarak ikiye ayrılmış ve çalışma 3 hafta 

sürmüştür. Deney grubuna, Lactobacillus rhamnosus GG ATCC 53103 

(1,9x107kob/g) ve Lactobacillus rhamnosus LC 705 (1,2x107kob/g) içeren peynirden 

günde 5 defa 15 g ve kontrol grubuna canlı bakteri içermeyen peynirden verilmiştir. 

Çalışmanın başlangıcında ve sonunda tükrükteki S.mutans, laktobasil ve maya 

miktarı ölçülmüştür. Çalışma sonunda, probiyotik bakterilerin tükürükteki S.mutans 

ve maya miktarında azalmaya neden olduğu ancak bu azalmanın iki grup arasında 

anlamlı olmadığı gösterilmiştir (Ahola et al., 2002).  

 

2.4.4.Ağız Kokusuna Karşı Probiyotiklerin Etkisi 

Ağız kokusu, çeşitli uçucu gazlarla oluşan ve toplumun büyük bir kısmını 

etkileyen ciddi bir hastalıktır. Orofarinksteki sülfür içeren amino asitlerin bakteriler 

tarafından parçalanmasıyla oluşan hidrojen sülfid, metil merkaptan ve dimetil sülfid 

gibi sülfür içeren gazlar ağız kokusuna sebep olmaktadır. İndol, skatol, putresin, 

kadaverin ve aseton da ağız kokusuna sebep olan diğer gazlara örnek olarak 

verilebilir. Ağız içerisindeki gıda artıkları, mukozadan dökülen hücreler, tükürük ve 

lökositlerden kaynaklanan aminoasitler, F.nucleatum, P.gingivalis, P.intermedia ve 

T.denticola gibi anaerobik bakteriler tarafından parçalanır (Scully and Greenman, 

2008). Atopobium parvulum, Eubacterium sulci ve Solobacterium moorei, ağız 

kokusu olan insanların dilin dorsumuna yerleşmiş baskın mikroorganzima türleridir 

(Kazor et al., 2003). Bazı hastalarda ise, ağız kokusu ağız dışı nedenlerle oluşabilir. 

Vücudun her hangi bir yerinde oluşan kötü koku metabolitleri kan yoluyla 

akciğerlere gelir ve oluşan gazlar nefes verirken dışarı çıkar (Delanghe et al., 1997, 

Van den Velde et al., 2007). Ayrıca, solunum yolu enfeksiyonları da ağız kokusuna 

sebep olmaktadır (Bonifait et al., 2009). 

Ağız kokusuna sebep olan bakteriler daha çok dil üzerine yerleşirler. Kimyasal 

ve fiziksel olarak uygulanan bazı tedavi yöntemleriyle bu bakterilerin bir kısmı 
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uzaklaştırılır, ancak bu geçici bir rahatlama sağlar ve uzun dönem uygulanan 

tedavilerin bazı yan etkileri bulunmaktadır. Ayrıca tedavi sonlandırıldığında, ağız 

kokusuna sebep olan bakteriler kısa süre içerisinde tekrar aynı bölgelere yerleşirler. 

Bu nedenle probiyotik bakterilerin oral dokulara kolonize olmasıyla, ağız kokusu 

hem tedavi edilmiş hem de önlenmiş olur (Burton et al., 2005).  

Patolojik olmayan 2ml’lik E.coli Nissle 1917 bakteri süspansiyonu (Mutaflor, 

Ardeypharm, Germany) ile 3 aylık bir tedavi sonrasında 9,5 yaşındaki kız hastada 

ağız kokusunun önemli miktarda azaldığı ve 4 yıllık takip sonunda tekrar ağız 

kokusuna sahip olmadığı bildirilmiştir (Henker et al., 2001). 

Ağız kokusunun tedavisi ve önlenmesi için en uygun bakterinin belirlenmesi 

amacıyla gerçekleştirilen bir çalışmada, 4-7 yaşlarındaki 460 anaokulu öğrencisinden 

alınan tükürük örneklerinde W.cibaria CMU’nun, F.nucletum’u ve oluşturduğu 

uçucu sülfür bileşiklerini inhibe ettiği gösterilmiştir. Daha sonra araştırmacılar 

W.cibaria CMU ve distile su kullanarak bir gargara hazırlamışlardır. Araştırmacılar, 

bu gargaranın ağız kokusuna etkisini incelemek amacıyla yaşları 20-30 arasında 

değişen 46 diş hekimliği öğrencisini 3 gruba ayırmışlar, deney grubuna hazırladıkları 

gargarayı ve kontrol gruplarından birisine sadece distile suyu ve diğerine ticari olarak 

yoğurt içerisinde bulunan L.casei, Weissalla confusa ve distile su ile hazırladıkları 

gargarayı günde 2 defa ikişer dakika yaptırmışlardır. Çalışmanın ilk günü ve ikinci 

günü, gargara yapılmadan önce gaz kromotografisi kullanılarak katılımcıların ağız 

boşluğundaki uçucu sülfür bileşiklerinin miktarı değerlendirilmiştir. Çalışma 

sonucunda, deney grubunda, hidrojen sülfid gazının %48,2 ve metil merkaptan 

gazının %59,4 oranında azaldığını göstermişlerdir. Kontrol gruplarının her ikisinde 

de bu gazların oranlarında anlamlı bir düşüş gözlenmemiştir. (Kang et al., 2006b). 

Tayland’ta fermente bir balıktan izole edilen W.cibaria 110’un, Weissellicin 

110 adı verilen bir bakteriyosin ürettiği ve bu bakteriyosinin bazı gram pozitif 

bakterilerin önlediği gösterilmiştir (Srionnual et al., 2007).   

S.salivarius, ağız kokusu görülmeyen insanlarda dil dorsumundan sıklıkla izole 

edilen mikroorganizma türüdür (Kazor et al., 2003). S.salivarius’un ağız kokusunu 

önlemedeki etkinliğini belirlemek için yapılan bir in vivo çalışmada, yaşları 18-69 
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arasında değişen 23 katılımcı iki gruba ayrılmış, deney grubuna 1x 109 koloni/birim 

S.salivarius K12 içeren pastil ve kontrol grubuna ise plasebo pastil verilmiştir. 

S.salivarius K12’nin, iki çeşit bakteriyosin üreterek Streptococcus anginosus, 

Eubacterium saburreum ve Peptostreptococcus micros (P.micros)’u inhibe ettiği, 

ancak P.gingivalis ve P.intermedia’yı inhibe edemediği gösterilmiştir. Deney 

öncesinde tüm katılımcılar, diş macunu ile 2 dakika dişlerini ve dilini fırçalamış, 30 

saniye plastik dil fırçası ile dilini fırçalamış ve son olarak %2’lik klorheksidin ile 30 

saniye ağzını çalkalamıştır. Tüm bu işlemlerden 2 saat sonra katılımcılara pastilleri 

verilmiştir. Deneyin 2. ve 3. gününde de sabah ve akşam dişlerin fırçalanmasından 

sonra klorheksidin ile gargara yapılmış ve günde iki defa pastil kullanılmıştır. Daha 

sonra katılımcılar, bir hafta süre ile sabah ve akşam dişlerini fırçaladıktan sonra 

pastillerini almışlardır. Çalışma sonucunda, deney grubunun %85’inde ve kontrol 

grubunun %30’unda uçucu sülfür gazının önemli derecede azaldığı tespit edilmiştir. 

Ancak etkinin sürekli olması için uygulamanın tekrarlanması gerektiği 

vurgulanmıştır (Burton et al., 2006). S.salivarius’un ürettiği bakteriyosinler, uçucu 

sülfür bileşiklerini meydana getiren bakterilerin sayısının azaltılmasında etkili 

olduğu, başka bir çalışmada da gösterilmiştir (Hyink et al., 2007) . 

Yapılan başka bir çalışmada, 1x1010KOB S.salivarius K12 içeren tabletlerin 

(BLIS K12 Throat Guard, BLIS Technologies Limited, Wellington, New Zealand)  

kullanımı sonucunda ağız kokusunda azalma olduğu gösterilmiştir (Horz et al., 

2007).  

 

2.5.Probiyotik Bakterilerin Güvenirliliği 

2.5.1.Probiyotik Bakterilerin Sistemik Yan Etkileri 

Bir probiyotik zincirinin FAO (United Nations Food and Agriculture 

Organization) ve WHO (World Health Organisation) tarafından güvenli olarak 

tanımlanabilmesi için, belirlenen, antibiyotik direnç testlerinden geçmesi, metabolik 

aktivitesi, toksin üretimi, hemolitik aktivitesi, bağışıklık sisteminde sorun olan 
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hayvanları enfekte etme potansiyeli, insanlardaki yan etkilerinin belirlenmesi 

gerekmektedir. 

Probiyotik laktobasil ve bifidobakteriler, memeli mikrobiotasına faydalı bir 

şekilde onlarla yaşadıkları için, insanlar tarafından uzun yıllardır yiyeceklerin 

içerisinde ve kapsül şeklinde güvenle alınmaktadır (Adams and Marteau, 1995, 

Naidu et al., 1999, Reid, 2002). Probiyotik özellik gösteren bifidobakteriler, 

güvenilir olarak değerlendirilmekte ve süt bazlı bebek mamalarında 

kullanılmaktadırlar (Saavedra et al., 2004). Ancak, nadir görülen sistemik 

enfeksiyonlar şeklinde yan etkiler görülebilmektedir. Özellikle, bağışıklık sistemi ile 

ilgili problemi olan hastalara, bağırsak kanaması görülen ve artriti olan hastalara 

probiyotik verilirken dikkat edilmelidir (Mackie et al., 1999, Rautio et al., 1999, 

Marteau, 2002). 

Özellikle probiyotik bakteri Enterococcus spp. kullanımında dikkatli 

olunmalıdır. Çünkü, bu bakteri hastane enfeksiyonunun en önemli nedenidir ve 

vankomisine çok dirençlidir (Gardiner et al., 2002). S.boulardii ise probiyotik bakteri 

olarak sıklıkla kullanılır ancak, tekrarlayan mantar enfeksiyonuna neden olabilir 

(Hennequin et al., 2000). 

 

2.5.2.Probiyotik Bakterilerin Oral Kavitedeki Yan Etkileri 

Probiyotik bakterilerin ağız içindeki potansiyel yan etkileriyle ilgili kapsamlı 

bir çalışma bulunmamaktadır. Sıklıkla kullanılan probiyotik türler olan laktobasiller 

ve bifidobakterilerin asidojeniteleri araştırılmamıştır (Haukioja, 2010).  

Yapılan bir çalışmada, probiyotik bakteri Lactobacillus salivarius 1952R’nin 

rat dişleri üzerindeki karyojenitesi incelenmiştir. Çalışma sonucunda, 18-22 günlük 

ratlarda 5 gün Lactobacillus salivarius 1952R kullanımının, diş çürüğü oluşumunu 

önemli derecede arttırdığı ve Lactobacillus salivarius 1952R ile birlikte S.mutans 

MT8148R’nin çürük oluşumunda daha etkili oldukları gösterilmiştir. Bu durum, 

Lactobacillus salivarius 1952R’nin tükrükle kaplı hidroksiapatite daha iyi 

tutunmasıyla açıklanmıştır (Matsumoto et al., 2005). 
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Lactobacillus salivarius W24’ün yapay tükürük içerisindeki hidrokasiapatit 

içeren diskler üzerine ilave edilmesiyle ortamda sükroz varlığında pH’yı düşürerek 

karyojeniteyi arttırdığı gösterilmiştir (Pham et al., 2009).  

Sağlıklı insanlarda, yedi çeşit probiyotik laktobasil zincirinin birlikte 

kullanıldığı bir çalışmada,  tükrükteki laktobasil sayısı artarken S.mutans sayısında 

bir değişiklik olmadığı bildirilmiştir (Montalto et al., 2004).  

Streptecoccus uberis KJ2sm, Streptecoccus oralis KJ3sm ve Streptecoccus 

rattus JH145 içeren ProBiora3 (Oragenics Inc., Alachua, FL, USA) isimli gargaranın, 

düşük dozdan başlanarak (106KOB) yüksek doza (108KOB) doğru 8 ay boyunca 

günde iki defa kullanılmasıyla, klinik olarak hafif sınıflamasına giren boğaz ağrısı, 

baş ağrısı ve karın ağrıları görülmüştür (Zahradnik et al., 2009). 
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3.GEREÇ ve YÖNTEM 

Çalışma için Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurul’undan 

onay alınmıştır (izin no: 23.06.2009-04/32) Ayrıca, uygulamaların öncesinde, 

yapılacak olan işlemler hakkında hasta ve ebeveynler bilgilendirilmiş ve 

ebeveynlerin yazılı izinleri alınmıştır. Çalışma, in vitro ve in vivo olmak üzere iki 

kısımda gerçekleştirilmiştir.  

 

3.1.İn Vitro Çalışma 

Bu çalışma ile doğal ağız florasından izole edilen laktik asit ve S.mutans 

bakterileri ve daha önceden et örneklerinden izole edilmiş olan laktik asit bakterileri 

arasından, diş yüzeyine en iyi tutunan laktik asit bakterisinin belirlenmesi 

amaçlanmıştır. 

  

3.1.1.Doğal ağız florasından laktik asit ve S.mutans bakterilerinin izole edilmesi 

Süleyman Demirel Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Pedodonti Kliniği’ne 

başvuran hastalardan rastgele seçilmiş olan sistemik olarak sağlıklı, yaşları 4-16 

arasında değişen, 6’sı kız, toplam 13 çocuk hastadan, steril şartlarda tükürük, diş 

çürüğü, plak ve diş eti oluğu sıvısı örnekleri alınmıştır. Alınan örneklere, 

mikrobiyolojik tanımlama için kod verilmiştir.  

Örnekleme yapılmadan önce her çocuk için, ebeveyniyle birlikte bir anamnez 

formu doldurulmuştur. Hastanın kimlik bilgileri, sosyo-ekonomik düzeyi, doğum 

şekli, anne sütü alma süresi, en son tükettiği süt ürünü ve zamanı, ağız içerisinden 

kültür alınan bölge ve kullanılan besi yeri hazırlanan bu forma kaydedilmiştir. 

Tükürük örneği, steril eküvyon yardımıyla sublingual bölgeden; diş çürüğü örneği, 

steril ekskavatör yardımıyla akut dentin çürüğünden; diş plağı örneği steril eküvyon 

yardımıyla kesicilerin veya daimi birinci büyük azıların veya süt ikinci molar dişlerin 

bukkal yüzeyinden ve diş eti oluğu sıvısı ise steril kağıt koniler yardımıyla kesici 
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Doğal ağız florasından izole edilen laktik asit ve S.mutans bakterileri arasından 

diş yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisinin belirlenmesi için, diş 

yüzeyine tutunum çalışması gerçekleştirilmiştir. İn vitro çalışma sonucunda, diş 

yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisi belirlenmiş ve bu bakteri in 

vivo çalışmada kullanılmıştır. 

 

3.1.2.İzole edilen laktik asit ve S.mutans bakterilerinin diş yüzeyine tutunması 

 Doğal ağız florasından izole edilen ve tanımlamaları yapılan S.mutans ile 

laktik asit bakterileri ve Anadolu Üniversitesi Fen Fakültesi Biyoloji Bölümü 

laboratuarında daha önceden et örneklerinden izole edilen laktik asit bakterileri, diş 

yüzeyine tutunum deneyi için labaratuvarda geliştirilmiştir. Bu deneyde, 12 tanesi 

ağız içinden ve 10 tanesi et örneklerinden olmak üzere toplam 22 laktik asit bakterisi 

ve ağızdan izole edilen iki S.mutans bakterisi kullanılmıştır. 

Laktik asit ve S.mutans bakterilerinin diş yüzeyine tutunumunu araştırmak için, 

çekilmiş çürüksüz dişler kullanılmıştır. Dişler, yumuşak doku artıklarından bir 

kretuar yardımıyla temizlenmiş ve deney başlayıncaya kadar serum fizyolojik 

içerisinde bekletilmişlerdir.   

Laktik asit bakterilerinin diş yüzeyine tutunma konusunda, S.mutans’a karşı 

gösterdikleri yarışı incelemek ve en iyi tutunan laktik asit bakterisini belirlemek için, 

dişe tutunum deneyleri, 2 farklı yöntemle gerçekleştirilmiş ve işlemler iki defa 

tekrarlanmıştır. 

 

3.1.2.1.Birinci Yöntem 

Bu deneyde, daha önceden kullanılan bir yöntem uygulanmıştır (Erten, 2005). 

Deneye başlamadan önce, kullanılacak olan yapay tükürük, fosfatla tamponlanmış 

salin (Phosphate Buffered Saline-PBS) ve fizyolojik tuzlu su (FTS) hazırlanmış ve 

diğer mikrobiyolojik malzemeler ise hazır olarak kullanılmıştır.  



 

Yap

%0,25 por

1 litre dis

dakika o

geçirildikt

Resim 2: Y
çözeltisi 

       
PBS

ile hazırla

pH’sı 7.4±

sonra 121 

FTS

Bu 

kültürü iç

olmayan 6

Çek

15 dakika

içerisine a

aseptik ko

kurutma k

alınmıştır 

koşullarda

steril kuru

pay tükürük;

rcine gastrik

stile su ile 

otoklavlanm

ten sonra %

Yapay tükü

                 
S; 8 g NaCl,

anmıştır. K

±0.2 olarak
oC’de 20 d

S;  1000 ml d

deneyde, 2

çin Mitis S

66 adet çeki

ilmiş dişler

a steril edilm

alınmış ve 

oşullarda, d

kağıdında s

(Resim 3)

a, dişler ste

utma kağıdı

;  %0,1 et ek

k mukoza, 6

hazırlanmış

mış ve kul

%40’lık üre ç

ürük hazırlan

, 0.2 g KCl,

Kimyasal m

k ayarlanmı

akika steril 

distile suya

22 laktik as

Salivarius (

ilmiş diş ile 

, deneyden 

miştir. FTS 

37 oC’de 

dişler steril 

uyu gideril

. Flakonlar

eril pensle l

ında suyu g

kstraktı , %

6.00 mmol /

ştır (Guan 

llanımdan 

çözeltisinde

nması. a: Ya

, 1.44 g Na2

maddeler dis

ıştır. Karışı

edilmiştir (

a, 8,5 g NaC

sit bakteri 

(MS) agar

diş yüzeyin

önce 24 saa

içerisindek

30 dakika 

pensle yap

ldikten sonr

r, 37 oC’de

laktik asit 

giderildikte

%0,2 maya ek

/NaCl, 1.8 m

et al., 200

hemen ön

en 125 ml ek

apay tükürü

2HPO4, 2.4 

stile suda ç

ımın hacmi

(Sambrook 

Cl eklenerek

kültürü için

besi yeri 

ne tutunum 

at FTS içeri

ki dişler, de

inkübe edi

pay tükürük

ra, laktik a

e 4 saat ink

bakteri solü

en sonra, he

kstraktı , %

mmol/CaCl

1). Bu karı

nce 0.45’li

klenmiştir (

ük, b: Steril 

g KH2PO4 v

çözündükte

i 1000 ml’

et al., 1989)

k hazırlanmı

n MRS ag

olarak kull

deneyi gerç

isinde bekle

eney günü s

ilmiştir. İnk

k içerisinde

sit bakteri 

kübe edildik

üsyonu içer

er bir diş b

%0,5 proteoz

l2, 2.7 mmol

ışım, 121 o

ik steril 

Resim 2).  

filtre, c: Ür

ve 800 ml d

en sonra, k

ye tamamla

) 

ıştır. 

ar ve iki S

lanılmıştır. 

çekleştirilm

etilmiş ve 12

steril yapay 

kübasyonda

en alınmış v

solüsyonu 

kten sonra,

risinden alı

bir flakonda

41 

z pepton, 

l/KCl ve  

C’de 20 

filtreden 

 

re 

distile su 

karışımın 

andıktan 

S.mutans 

Çürüğü 

miştir. 

21 oC’de 

tükürük 

an sonra 

ve steril 

içerisine 

, aseptik 

ınmış ve 

a olacak 



 

şekilde s

içerisindek

koşullarda

giderildikt

tutunan m

(Vitek Bio

PBS bulun

Laktik as

besiyerine

37 oC’de 

sonra mikr

Resim 3: D
tükürük iç
içerisine a

streptokok 

ki dişler de

a streptoko

ten sonra 

mikroorganiz

o-merieux/F

nan ependo

it bakterile

e damlatma 

48 saat an

roorganizm

Dişlerin lak
çerisindeki d
alınması.   

Res

solüsyonu

e (Resim 4)

ok solüsyon

10 ml’lik 

zmaların PB

France) 1 d

orf tüpleri k

eri için MR

kültür yön

aerobik şar

ma sayımları

ktik asit bakt
dişler, b: Di

sim 4: Strep

unun içeris

) 37 oC’de 

nundan çık

PBS solüs

BS içinde d

dakika çalka

kullanılarak

RS agar be

ntemiyle dilü

rtlarda inkü

ı yapılarak s

teri süspans
işlerin suyun

ptokok solüs

sine alınm

4 saat ink

karılmış ve

yonu içeris

dağılması iç

alanmıştır (

k 106’ya kad

esiyerine ve

üsyonlardan

übe edilmiş 

sonuçlar değ

siyonu içeri
nun giderilm

syonu içeris

mıştır. Stre

kübe edilmi

e kurutma 

sine alınmı

çin flakonla

(Resim 5). B

dar dilüsyo

e streptoko

n ekim yap

(Resim 6)

ğerlendirilm

sine alınma
mesi, c: Diş

 

sindeki dişle

eptokok so

ştir. Dişler,

kağıdı il

ıştır. Diş y

ar vorteks c

Buradan, iç

onlar hazırla

oklar için M

ılmıştır. Be

 ve inküba

miştir (Resim

ası. a: Yapay
şlerin flakon

er. 

42 

olüsyonu 

, aseptik 

e suları 

yüzeyine 

ihazında 

çerisinde 

anmıştır. 

MS agar 

esiyerleri 

asyondan 

m 7). 

 

y 
n 



 

Resim 6: a
içerisindek

 

 

 

 

Resim

a: Besi yerle
ki besi yerle

Resim

m 5: Flakon

erinin inküb
erinin görün

m 7: İnküba

nların vortek

basyon önce
nümü  

syondan son

ks cihazında

esi görünüm

nra besi yer

 

a çalkalanm

mü, b: Anae

 

rinin görünü

ması. 

 

robik jar 

ümü 

43 



 

3.1.2.2.Yo

Diş 

asit ve S

Başlangıç 

yürütülmü

ml’lik fla

sonrasında

adlandırıla

(pelet), 5 m

pelet, 12m

MRS ve 

başlangıç 

Resim 8: B
cihazı, b: S

 

 
3.1.2.3.İki

Den

ve diğer m

Bu 

bakteri kü

Çalışma, 

önceden h

oğunluk De

yüzeyine tu

S.mutans b

yoğunluk

üştür. Yoğu

akonlar 500

a, bakterile

an üst kısı

ml PBS ile 

ml PBS’de s

MS plaklar

yoğunlukla

Bakteri yoğ
Santrifüj cih

inci Yöntem

neye başlam

mikrobiyoloj

deneyde bi

ültürü için M

çürüğü bul

hazırlanmış 

eneyi 

utunan lakti

bakterilerini

kları belir

unluğun be

00 rpm’de 

er flakonun

ımdaki sıvı

yıkandıktan

sulandırılmı

ra damlatm

arı belirlenm

ğunluklarını
hazındaki fl

m  

madan önce, 

jik malzem

irinci yönte

MRS agar v

lunmayan 2

10 mm2’lik

ik asit bakte

n başlangı

rlenirken,

elirlenmesi 

5 dakika 

n en alt kıs

ı kısım dö

n sonra, tek

ış ve burada

ma kültür yö

miştir.  

ı belirlemek
flakonlar, c: 

deneyde ku

eler hazır o

emde olduğ

ve iki S.mu

22 adet çe

k etiketler, d

erilerinin m

ıç yoğunluk

birinci de

için, bakte

santrifüj ed

smında top

ökülmüştür.

krar aynı işl

an 1010’a ka

öntemiyle e

k için yapıla
Santrifüj so

ullanılacak 

larak kullan

ğu gibi, be

utans kültür

ekilmiş diş 

dişlerin kuro

miktarını bel

klarının bi

eneyle par

eri kültürün

dilmiştir (R

planmış ve 

Kalan ba

lem uygulan

adar dilüsyo

ekim yapılm

an santrifüj
onrası flako

olan PBS v

nılmıştır. 

esi yeri ola

rü için MS 

ile gerçek

on kısmına 

lirlemek içi

ilinmesi ön

ralel bir 

nün bulund

Resim 8). S

süpernatan

akteri süspa

nmıştır. Dah

onlar hazırla

mış ve bak

 işlemi. a: S
on.  

ve FTS haz

arak, 22 lak

agar kullan

kleştirilmişti

yapıştırılm

44 

in, laktik 

nemlidir. 

çalışma 

duğu 12 

Santrifüj 

nt olarak 

ansiyonu 

ha sonra 

anmıştır. 

kterilerin 

 

Santrifüj 

zırlanmış 

ktik asit 

nılmıştır. 

ir. Daha 

mış, kalan 



 

kısım otok

aynı ölçü

kaplarında

Resim 9: D
dişler. 

12 m

iki defa 

edilmiştir.

süspansiyo

Dişler dah

bölge ster

(Resim 10

bir dişin i

dişler 3 m

yapıldıkta

agara dam

tamamland

sonuçlar d

klav bandı 

üde alanları

a steril edilm

Dişlerin den

ml’de gelişt

PBS içind

. Yoğunluğ

onu, 10 mm

ha sonra 37 

ril FTS ile 

0) yoğunluğ

işaretli bölg

ml’lik steril 

an sonra lak

mlatma kü

dıktan sonr

değerlendiri

ile kaplanm

ın açıkta k

miştir (Resim

ney için haz

tirilen laktob

e yıkanmış

ğu, 106-10

m2’lik diş y
oC’de 30 da

yıkanmış, 

ğu 108’e aya

gesine daml

FTS içerisi

ktik asit ba

ültür yönte

a, 48 saat 3

lmiştir. 

Resi

mış ve etike

kalması sa

m 9). 

zırlanması. a

basil kültür

ştır. Her y

08 olacak 

yüzeyine 20

akika inküb

Mc Farlan

arlanan stre

latılmıştır. 3

ine alınmış 

akterileri içi

emiyle ekim

7oC’de ana

im 10: Mc F

etler kaldırı

ağlanmıştır. 

a: İşleme ha

rleri 5000 rp

yıkamadan 

şekilde ay

0 mikrolitre 

be edilmiştir

nd cihazında

eptokok solü

37 oC’de 30

ve buradan

in MRS ag

mler yapıl

aerobik koşu

Farland Cih

ılarak, tüm 

Dişlerin h

azır dişler, b

pm’de 5dk 

sonra sant

yarlanmış l

olacak şek

r. İnkübasyo

a (Vitek B

üsyonundan

0 dakika in

n 106’ya kad

gara ve stre

mıştır (Re

ullarda inkü

 

azı 

dişlerin yü

her biri ay

b: Steril edil

santrifüj ed

trifüj işlem

laktik asit 

kilde damlat

ondan sonra

io-Merieux

n, 20 mikro

nkübasyonda

dar seri dilü

eptokoklar 

esim 11). 

übasyon yap

45 

üzeyinde 

yrı petri 

 

lmiş 

dilmiş ve 

mi tekrar 

bakteri 

tılmıştır. 

a, işaretli 

x/France) 

olitre her 

an sonra 

üsyonlar 

için MS 

Ekimler 

pılmış ve 



 

Resim 11:
Damlatma

Her 

yüksek mi

vivo çalışm

 

3.1.3.Tara

incelenme

Diş 

ile birinci

yüzeyinde

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

: Besi yerler
a kültür yön

iki yöntem

iktarda tutun

mada başlan

amalı ele

esi 

yüzeyine en

i deney te

eki mikroorg

ri ve ekimin
ntemi ile eki

mde de diş

nan laktik a

ngıç kültürü

ektron m

n iyi tutunu

krarlanmış 

ganizmalar 

n yapılması.
im.  

 yüzeyine 

asit bakteris

ü olarak kul

mikroskobu

um gösteren

ve deneyi

görüntülenm

. a: MRS be

S.mutans t

si belirlenmi

llanılmıştır.

unda (TE

n laktik asit 

in son kısm

miştir. 

esi yeri, b:M

tutunumunu

iştir. Bu lak

EM) mik

bakterisi ve

mında, TEM

MS besi yeri

u azaltarak,

ktik asit bak

kroorganiz

e S.mutans b

M kullanıla

46 

 

i, c: 

 kendisi 

kterisi, in 

maların 

bakterisi 

arak diş 



47 
 

3.2.İn Vivo Çalışma 

Çalışmanın bu kısmında, daha önceden in vitro olarak diş yüzeyine en iyi 

tutunumu göstermiş olan laktik asit bakterisinin, in vivo olarak oral kolonizasyonu ve 

S.mutans bakterisi ile rekabeti incelenmiştir. 

Randomize, çift körlemeli ve plasebo kontrollü olarak yürütülen çalışma, 3 

kısımdan oluşmaktadır:  

 

3.2.1.Hazırlık Periyodu  

Bu periyodda, çocukların ağız içi muayeneleri yapıldıktan sonra çalışma 

grupları oluşturulmuş ve kullanılacak olan gargara tozu hazırlanmıştır.   

 

3.2.1.1.Çocukların ağız içi muayenelerinin yapılması ve çalışma gruplarının 

oluşturulması  

Ağız içi muayene işlemi, gerekli onamlar alındıktan sonra bir ilköğretim 

okulunda gerçekleştirilmiştir. Çalışma için, 10-11 yaş grubundaki öğrenciler 

seçilmiştir. Çalışmaya başlamadan önce, öğrenciler, öğretmenler ve ebeveynler 

okulun seminer salonuna davet edilmiş ve ağız-diş sağlığı, diş fırçalama, 

probiyotikler ve yapılacak olan çalışma hakkında bilgilendirici sunumlardan ilki 

gerçekleştirilmiştir. Daha sonra, ebeveynlere, çocuklarıyla ilgili kişisel bilgi formları 

verilmiş, formu çocuklarıyla birlikte doldurmaları ve üç gün sonra iade etmeleri 

istenmiştir (Ek 1). Formu eksiksiz olarak dolduran ve çalışma koşullarını kabul eden 

ebeveynler ve çocukları çalışmaya dahil edilmiştir. Okulda, 10-11 yaş grubunda 

bulunan toplam 127 öğrenciden, 117’sinin (58 erkek, 59 kız) ebeveyni verilen formu 

eksiksiz olarak doldurmuş ve hem çocuk hem de ebeveyni çalışma koşullarını kabul 

etmiştir.   

Çalışmayı kabul eden 117 öğrencinin, ağız içi muayeneleri, gün ışığında, steril 

ayna ve sond yardımıyla tek bir hekim tarafından gerçekleştirilmiştir. Muayene 



48 
 

sırasında tüm dişlerin yüzeyleri diş çürüğü, dental plak açısından ve çeneler arası 

ilişki ortodontik açıdan değerlendirilmiş ve anamnez formlarına kaydedilmiştir (Ek 

2).  

 

Muayene sonrasında doldurulan formlar değerlendirilmiş, çalışma kriterlerine 

uygun olan, 10 yaş grubundan 19 öğrenci ve 11 yaş grubundan 21 öğrenci olmak 

üzere toplam 40 öğrenci çalışma için seçilmiştir. Bu öğrenciler için uygulanan seçim 

kriterleri şunlardır: 

1-Sistemik olarak sağlıklı olması, 

2-Günde bir defa dişlerini fırçalıyor olması, 

3-Son bir ay içinde antibiyotik kullanmamış olması, 

4-Son bir ay içinde probiyotik içeren süt ürünlerini kullanmamış olması, 

5-Son bir ay içinde flor tedavisi almamış olması, 

6-Dişlerinde 5-7 adet dentin çürüğü bulunması.  

 

 

3.2.1.2.Gargara tozunun hazırlanması  

Doğal ağız florasından izole edilen ve çalışmanın in vitro kısmında diş 

yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisi, yoğunluğu 108 olacak şekilde 

ayarlandıktan sonra, 200 ml’lik 10 ayrı şişede, yüksek vakum altında -80 oC’de 

liyofilizatörde  (Christ Alpha 1-4 Freeze Dryer/UK) dondurularak kurutulmuştur 

(Resim 12, 13). Liyofilizasyon işlemi 48 saat sürmüştür. Çalkalama solüsyonunun 

taze olarak kullanılması gerektiğinden, içinde gargara tozlarının bulunduğu şişeler, 

liyofilizatörden alındıktan sonra, kullanım zamanlarına kadar +4 oC’de saklanmıştır.  
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Tablo 1: Uygulama periyodu boyunca takip edilen çalışma programı. 

  

  

Çalışmanın 2,3 ve 4.günlerinde, her iki grupta da a grubundaki işlemler 

yapılmamış, sadece b grubundaki işlemler yapılmıştır. Çalışmanın 5.gününde, birinci 

günde olduğu gibi her iki grupta a ve b grubundaki işlemler tekrarlanmıştır. 

İki günlük hafta sonu tatilinde, solüsyon çalkalama işlemi yaptırılamamıştır. 

Çalışmanın 8.günü, çalışma grubunda a ve b grubundaki işlemler yapılmış, kontrol 

grubunda ise, sadece b grubundaki işlemler yapılmıştır.  

Çalışmanın son gününde (12.gün), her iki grupta a ve b grubu işlemler, birinci 

günde yapıldığı gibi tekrarlanmıştır.  

 

 

Uygulama Periyodu Çalışma Programı  

Çalışma Günleri     Çalışma Grubu    Kontrol Grubu 

1.Gün a ve b grubu işlemleri a ve b grubu işlemleri 

2.Gün b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

3.Gün b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

4.Gün b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

5.Gün a ve b grubu işlemleri a ve b grubu işlemleri 

6.Gün İşlem yapılmamıştır İşlem yapılmamıştır 

7.Gün İşlem yapılmamıştır İşlem yapılmamıştır 

8.Gün a ve b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

9.Gün b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

10.Gün b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

11.Gün b grubu işlemleri b grubu işlemleri 

12.Gün a ve b grubu işlemleri a ve b grubu işlemleri 
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3.2.3.Kontrol periyodu  

Son uygulamadan 1 ay sonra, kontrol işlemi gerçekleştirilmiştir. Bu süre 

içerisinde, öğrencilerin geçirdiği enfeksiyonel hastalıklar, probiyotik ürün ve 

antibiyotik kullanımı sorgulanmıştır ve çalışma kriterlerine uymayan öğrenciler 

çalışmadan çıkarılmıştır.  

Bu periyodda da, uygulama periyodundaki gibi, çalışma ve kontrol grubu 

öğrencilerinden, parafinle stimüle edilmiş tükürük örnekleri alınmıştır. Tükürük 

örnekleri steril pipetle mikrobiyolojik test kitlerine yaydırılmış ve kitler etüve 

kaldırılmıştır. Kırk sekiz saat sonra etüvden çıkarılan kitler mikrobiyolojik olarak, 

üretici firmanın skalasına göre değerlendirilmiştir.   

 

3.3.Kullanılan İstatistiksel Analiz Yöntemleri 

Verilerin istatistiksel olarak değerlendirilmesinde, SPSS (Statistical Package 

for Social Science, 17.0 versiyonu, 2010) istatistik programı kullanılmıştır. İn vivo 

çalışmada, çalışma ve kontrol gruplarına ait ölçümlerin karşılaştırılmasında, 

nonparametrik bir test olan ve birbirine bağımlı değerlerin karşılaştırılmasında 

kullanılan Mc Nemar analizi kullanılmıştır. 0,05’ten küçük p değerleri, anlamlı kabul 

edilmiştir.  
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4.BULGULAR 

4.1.İn Vitro Çalışma 

Araştırmanın bu bölümünde, laktik asit bakterilerinin ve S.mutans bakterisinin 

çekilmiş diş yüzeylerine tutunumu değerlendirilmiştir.  

 

4.1.1.Doğal ağız florasından laktik asit ve S.mutans bakterilerinin izole edilmesi 

Diş yüzeyine tutunum deneylerinde kullanılmak üzere, laktik asit ve S.mutans 

bakterilerinin izole edildiği 4-16 yaş aralığındaki 13 çocuk hastanın yaş ortalaması 

10,54±3,67’dir.  

Çalışma sırasında doğal ağız florasından 12 adet laktik asit bakterisi ve 2 adet 

S.mutans bakterisi izole edilmiştir (Tablo-2). İzole edilen laktik asit bakterilerinin 

Lactobacillus, Lactococcus ve Pediococcus türlerinden oluştuğu tanımlama 

testleriyle belirlenmiştir. 

Tablo 2: Doğal ağız florasından izole edilen ve çalışmada kullanılan laktik asit ve 
S.mutans bakterileri.  

Hasta örnek no Laktik asit bakterileri 
1.1-2 Lactococcus spp 
1.1-4 Lactococcus spp 
1.12-3 Pediococcus spp 
1.14-1  Lactococcus spp 
1.14-2  Lactobacillus spp 
1.14-3  Lactobacillus spp 
1.15-4  Lactococcus spp 
1.16-3  Lactobacillus spp 
2.7-4 Lactobacillus spp 
2.8-2  Lactobacillus spp 
2.8-3  Lactobacillus spp 
2.10-1B  Lactobacillus spp 

S.mutans bakterileri 
2.7-2 Streptococcus mutans 
2.4-1  Streptococcus mutans
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Önceden et örneklerinden izole edilmiş ve diş yüzeyine tutunum deneyi için 

kullanılan 10 adet laktik asit bakterisi de tablo-3’te gösterilmiştir. Bu laktik asit 

bakterilerinin, 7 adeti Lactobacillus ve 3 adeti ise Enterococcus’tur. 

Tablo 3: Et örneklerinden izole edilmiş olan laktik asit bakterileri. 

Et örnek no Laktik asit bakterileri 
8.P1.8  Lactobacillus sakei
28.P2.5  Lactobacillus sakei
29.P2.6  Enterococcus faecium
67.P2.22  Lactobacillus plantarum
150.P6.3  Lactobacillus plantarum
161.P5.6  Lactobacillus plantarum 
164.P6.5  Lactobacillus plantarum 
167.P6.5  Lactobacillus plantarum
168.P6.6  Enterococcus faecium
277.S3.11 Enterococcus faecium

 

Probiyotik özellik gösteren laktik asit bakterilerinin oral kaviteye kolonize 

olmasında etkili olan yaş, cinsiyet, doğum şekli, anne sütü alma süreleri, en son 

tükettikleri süt ürünleri ve tüketim zamanları, diş fırçalama alışkanlıkları, izole edilen 

baskın mikroorganizma türleri ve izolasyonların yapılabildiği ağız içi alanları tablo 

4’te gösterilmiştir. Laktik asit bakterilerinin 3’ü tükürük, 5’i diş çürüğü, 3’ü diş plağı 

ve 1 tanesi diş eti oluğu sıvısı örneklerinden izole edilirken, S.mutans’ın bir tanesi diş 

çürüğü ve diğeri diş eti oluğu sıvısı örneklerinden izole edilmiştir. Laktik asit 

bakterilerinin 7 tanesi normal yolla doğmuş çocuklardan ve 5 tanesi sezeryanla 

doğmuş çocuklardan izole edilmiştir. İzolasyon yapılan çocukların en az bir yıl 

süreyle anne sütü aldığı öğrenilmiştir. Normal ağız florasından izole edilen toplam 

12 adet laktik asit bakterisinin 7 tanesi, örneğin alındığı sabah süt ürünü tüketen 

çocuklardan elde edilmiş olup, kalan 5 bakteri ise en son bir gün önce süt ürünü 

tüketen çocuklardan izole edilmiştir. Örnek alınan çocukların, diş fırçalama 

alışkanlıklarının, benzer olduğu görülmüştür  (Tablo 4).  

  



57 
 

Ta
bl

o 
4:

 D
oğ

al
 a
ğı

z 
flo

ra
sı

nd
an

 ö
rn

ek
 a

lın
an

 ç
oc

uk
la

rın
 a

na
m

ne
z 

bi
lg

ile
ri 

D
ör

t f
ar

kl
ı b

öl
ge

 
ar

as
ın

da
n 

ba
kt

er
i 

iz
ol

as
yo

nu
nu

n 
ya

pı
la

bi
ld

iğ
i a

la
n 

Tü
kü

rü
k 

D
iş

 (d
en

tin
 ç

ür
üğ

ü)
 

* * D
iş

 (d
iş

 p
la
ğı

) 

D
iş

 (d
en

tin
 ç

ür
üğ

ü)
 

Tü
kü

rü
k 

D
iş

 (d
iş

 p
la
ğı

) 

* 
 İz

ol
as

yo
n 

ya
pı

la
m

ay
an

 ç
oc

uk
la

rı 
gö

st
er

m
ek

te
di

r. 
 

İz
ol

e 
ed

ile
n 

m
ik

ro
or

ga
ni

zm
a 

tü
rü

 

2 
ad

et
 L

AB
 (l

ak
tik

 a
si

t 
ba

kt
er

is
i) 

(1
.1

-2
, 1

.1
-4

) 

1 
ad

et
 S

.m
ut

an
s  

(2
.4

-1
) 

* * 1 
ad

et
 L

AB
  (

1.
12

-3
) 

3 
ad

et
 L

AB
 (1

.1
4-

1,
  

1.
14

-2
, 1

.1
4-

3)
 

1 
ad

et
 L

AB
  (

1.
15

-4
) 

1 
ad

et
 L

AB
 (1

.1
6-

3)
 

D
iş

 
fır

ça
la

m
a 

sı
kl
ığ
ı 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

E
n 

so
n 

tü
ke

tt
iğ

i s
üt

 
ür

ün
ü 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r s

u 
ba

rd
ağ
ı s

üt
 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r s

u 
ba

rd
ağ
ı s

üt
 

12
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

as
e 

yo
ğu

rt 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

12
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

as
e 

yo
ğu

rt 

12
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

as
e 

yo
ğu

rt 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

A
nn

e 
sü

tü
 

al
m

a 
sü

re
si

 

1,
5 

yı
l 

1,
5 

yı
l 

1,
5 

yı
l 

3 
ay

 

1 
yı

l 

1 
yı

l 

1 
yı

l 

1 
yı

l 

D
oğ

um
 

şe
kl

i 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

se
ze

ry
an

 

no
rm

al
 

se
ze

ry
an

 

se
ze

ry
an

 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

C
in

si
ye

t 

er
ke

k 

er
ke

k 

er
ke

k 

kı
z 

kı
z 

kı
z 

er
ke

k 

er
ke

k 

Y
aş

 

9 9 10
 

15
 

12
 

12
 

15
 

15
 

K
at
ılı

m
cı

 n
o 

1 1 2 3 4 4 5 5 

 



58 
 

Ta
bl

o 
4 

(d
ev

am
ı):

 D
oğ

al
 a
ğı

z 
flo

ra
sı

nd
an

 ö
rn

ek
 a

lın
an

 ç
oc

uk
la

rın
 a

na
m

ne
z 

bi
lg

ile
ri.

 
 

* 

D
iş

 e
ti 

ol
uğ

u 
sı

vı
sı

 

D
iş

 (d
en

tin
 ç

ür
üğ

ü)
 

D
iş

  (
di
ş p

la
ğı

) 

* * * * * 

* 
 İz

ol
as

yo
n 

ya
pı

la
m

ay
an

 ç
oc

uk
la

rı 
gö

st
er

m
ek

te
di

r. 
 

* 

1 
ad

et
 L

AB
 (2

.7
-4

)  
1 

ad
et

 S
.m

ut
an

s (
2.

7-
2)

 

2a
de

t L
AB

 (2
.8

-2
, 2

.8
-3

) 

1 
ad

et
 L

AB
  (

2.
10

-1
B

) 

* * * * * 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

A
ra

-s
ıra

 

12
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r s

u 
ba

rd
ağ
ı s

üt
 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

12
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r s

u 
ba

rd
ağ
ı s

üt
 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

te
re

ya
ğı

 

24
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r s

u 
ba

rd
ağ
ı s

üt
 

24
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

2 
sa

at
 ö

nc
e 

bi
r k

ib
rit

 
ku

tu
su

 b
ey

az
 p

ey
ni

r 

24
 sa

at
 ö

nc
e 

bi
r s

u 
ba

rd
ağ
ı s

üt
 

2 
ay

 

1,
5 

yı
l 

1,
5 

yı
l 

1,
5 

yı
l 

2 
yı

l 

1,
5 

yı
l 

2 
yı

l 

1,
5 

yı
l 

2 
ay

 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

se
ze

ry
an

 

se
ze

ry
an

 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

no
rm

al
 

er
ke

k 

er
ke

k 

er
ke

k 

kı
z 

kı
z 

kı
z 

er
ke

k 

kı
z 

kı
z 

12
 

4 4 16
 

6 6 11
 

11
 

10
 

6 7 7 8 9 10
 

11
 

12
 

13
 

 

 



59 
 

4.1.2.İzole edilen laktik asit ve S.mutans bakterilerinin diş yüzeyine tutunması  

Laktik asit bakterilerinin ve S.mutans’ın diş yüzeyine tutunum deneyinde ise, 

doğal ağız florasından izole edilen 12 adet laktik asit bakterisi ve 2 adet S.mutans 

bakterisi ile daha önce Anadolu Üniversitesi Fen Fakültesi Biyoloji Bölümü 

Mikrobiyoloji Laboratuarı’nda fermente et ürünlerinden (sucuk, pastırma) izole 

edilmiş olan 10 adet laktik asit bakterisi kullanılmıştır. Laktik asit bakterilerinin 

riboprinter ile moleküler düzeyde tanımlamaları yapılmıştır. Tanımlaması yapılarak 

deneylerde kullanılan izolatlara ait bant profilleri belirlenmiştir. Çalışmanın ikinci 

kısmında kullanılan laktik asit bakterisi ve S.mutans bakterisine ait riboprinter 

sisteminden elde edilen bant profilleri ile standart bant profilleri şekil-1’de 

gösterilmiştir. 

 

Şekil 1: Deneylerde kullanılan izolatlara ait riboprinter sisteminden elde edilen bant 

profilleri ile standart bant profilleri. 

Çalışmada kullanılan 66 diş ile mikroorganizmaların diş yüzeyine tutunum 

deneyleri gerçekleştirilmiştir. Laktik asit ve S.mutans bakterilerinin başlangıç 

yoğunlukları ve aynı ortamda, diş yüzeyine bağlanma konusunda, birbirlerine karşı 

etkileri (diş yüzeyine tutunan miktar) tablo 5’te gösterilmiştir. Başlangıç yoğunluğu 

1,1x108 olan Lactobacillus spp 2.8-2’nin diş yüzeyine yüksek yoğunlukta bağlandığı 

S.mutans 2.4-1 

S.mutans 2.7-2 

S.mutans DUP-16485 

Laktik asit bakterisi 2.8-2 

Laktik asit bakterisi DUP-13082 

Laktik asit bakterisi DUP-13436 
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(birinci deneyde: 1x105; ikinci deneyde 4x104) ve aynı örnekte başlangıç yoğunluğu 

1x108 olan S.mutans 2.4-1’in düşük yoğunlukta (birinci deneyde 27x104; ikinci 

deneyde 27x102) bağlandığı tablo 5’te görülmektedir. Bu mikroorganizma, 

çalışmanın ikinci kısmında başlangıç kültürü olarak kullanılmıştır. 

Doğal ağız florasından izole edilen laktik asit bakterileri, tükrükle kaplı diş 

yüzeyine daha yüksek yoğunlukta bağlanırken, et örneklerinden izole edilen laktik 

asit bakterileri ise, tükrükle kaplı olmayan diş yüzeyine daha yüksek yoğunlukta 

bağlanmıştır.   

Her iki deneyde de diş yüzeyine en yüksek yoğunlukta bağlanan laktik asit 

bakterisi, Lactobacillus spp. 2.8-2 iken, en düşük yoğunlukta bağlanan laktik asit 

bakterisi ise, 8.P1.8’dir. 

Laktik asit bakterilerinin, S.mutans bakterisinden bağımsız olarak diş yüzeyine 

bağlanma durumları değerlendirildiğinde, tükrükle kaplı diş yüzeyine en iyi bağlanan 

laktik asit bakterilerinin 2.8-2 ve 1.12-3 olduğu ve diş yüzeyine en düşük yoğunlukta 

bağlanan laktik asit bakterilerinin ise, 164.P6.5 ve 277.S3.11 olduğu belirlenmiştir. 

Laktik asit bakterilerinin, tükrükle kaplı olmayan diş yüzeyine bağlanmaları 

değerlendirildiğinde, en iyi bağlanan laktik asit bakterilerinin 28.P2.5 ve 150.P6.3 

olduğu ve diş yüzeyine en düşük yoğunlukta bağlanan laktik asit bakterisinin ise 

1.15-4 olduğu tespit edilmiştir. 
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Tablo 5: Diş yüzeyine tutunan laktik asit ve S.mutans bakterilerinin ilk ve son yoğunlukları. 

 
 
*: Kontaminasyon şüphesi nedeniyle mikroorganizma sayımı yapılmamıştır. 
†: Mikroorganizma yoğunluğunun sayılamayacak kadar çok olması nedeniyle sayım 
yapılamamıştır. 

  
  1. DENEY (KOB/ml) 2. DENEY (KOB/mm2) 

Örnek 
no 

Laktik asit bakterisi-
S.mutans başlangıç 
yoğunluğu 

Laktik asit 
bakterisi 

(yüzey ml) 

S.mutans 
bakterisi 

(yüzey ml) 

Laktik asit 
bakterisi 

(kob/10mm2) 

S.mutans 
bakterisi 

(kob/10mm2)
1. 1-2        
2. 7-2 

6x105 
1x108 24x104 58x104  7x102 22x104 

1. 1-4        
2. 4-1 

5x108 
1x108 3x104 12x104 1x105 21x102 

1. 12-3      
2. 4-1 

3x107 
1x108 2x105 17x104 32x102 30x102 

1. 14-1      
2. 4-1 

5x107 
1x108 83x103 25x104 53x103 38x103 

1. 14-2      
2. 4-1 

11x108 
1x108 50x103 20x104 8x103 25x102 

1. 14-3      
2. 4-1 

5x107 
1x108 3x104 8x104 6x104 13x104 

1. 15-4      
2. 4-1 

2x106 
1x108 15x104 16x104 47x101 13x102 

1. 16-3  
2. 7-2 

17x106 

1x108 14x103 54x103 * * 
2. 7-4   
2. 4-1 

5x106 
1x108 4x102 27x103 11x104 10x104 

2. 8-2   
2. 4-1 

1,1x108 
1x108 1x105 27x104 4x104 27x102 

2. 8-3   
2. 7-2 

22x107 
1x108 5x105 30x105 4x102 9x102 

2. 10-1B  
2. 7-2 † 9x104 16x105 4x106 26x105 
8.P1.8   
2. 4-1 

1,1x106 
1x108 19x102 28x106 15x102 24x102 

28.P2.5  
2. 4-1 

5,8x106 
1x108 11x103 11x105 4x105 1x106 

29.P2.6  
2. 7-2 

8x108 
1x108 7x105 45x106 6x105 15x102 

67.P2.22  
2. 7-2 

18x108 
1x108 24x104 125x105 47x103 24x102 

150.P6.3  
2. 4-1 

4,4x106 
1x108 49x102 21x104 1x105 9x105 

161.P5.6  
2. 4-1 

4x106 
1x108 24x102 14x104 35x104 26x104 

164.P6.5  
2. 7-2 

9x107 
1x108 56x102 39x106 19x103 22x103 

167.P6.5  
2. 4-1 

5x107 
1x108 17x103 35x104 60x103 72x103 

168.P6.6  
1. 4-2 

4x107 
1x108 24x103 39x104 12x103 10x103 

277.S3.11  
2. 7-2 

3x107 
1x108 34x102 31x103 21x104 18x104 
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4.2.İn Vivo Çalışma 

Çalışmanın bu kısmı, yaş ortalaması 10,57±0,5 olan 40 öğrenci ile 

gerçekleştirilmiştir. Çalışma ve kontrol grubu olmak üzere rastgele iki gruba ayrılan 

öğrenciler arasında, kızların erkeklere olan oranı 1,5’tir. İn vitro çalışmada, diş 

yüzeyine en yüksek düzeyde bağlandığı tespit edilen laktik asit bakterisi ile 

hazırlanan solüsyon, çalışma grubunu oluşturan 20 öğrenciye uygulanırken, kontrol 

grubununu oluşturan 20 öğrenciye ise distile su ile çalkalama işlemi uygulanmıştır. 

Deney öncesinde ve sonrasında her iki gruptan da belirli aralıklarla alınan tükürük 

örnekleri mikrobiyolojik test kitlerine yaydırılmış, kitler 48 saat inkübe edildikten 

sonra mikrobiyolojik değerlendirmeler, üretici firmanın skalasına göre yapılmıştır.  

 

4.2.1.Çalışma Grubu Bulguları 

On yaş grubundan 10 öğrenci ve 11 yaş grubundan 10 öğrenci olmak üzere 

toplam 20 öğrenci ile başlanan çalışma, çalışmanın devam ettiği süre içerisinde, 2 

öğrencinin enfeksiyonel hastalık geçirmesi ve antibiyotik kullanmalarına bağlı olarak 

çalışmadan çıkarılması nedeniyle, 18 öğrenci ile tamamlanmıştır. Çalışmaya katılan 

öğrencilerin yaş ortalaması 10,58±0,5’dir ve kızların erkeklere oranı 1,85’tir. 

Birinci ölçüm: Yirmi öğrencinin doğal ağız florasındaki laktik asit ve S.mutans 

bakterilerinin başlangıç yoğunluğunu gösteren ilk tükürük örneklerinde, öğrencilerin 

%55,55’inde laktik asit bakteri miktarının az yoğun (<105), %33,33’ünde yoğun 

(=105) ve %11,11’inde ise çok yoğun (>105) olduğu belirlenmiştir. S.mutans 

yoğunluğunun ise, öğrencilerin %22,22’sinde az yoğun, %27,77’sinde yoğun ve 

%50’sinde çok yoğun olduğu tespit edilmiştir.  

İkinci ölçüm: Laktik asit bakterisi içeren solüsyonun 5 günlük kullanımından 

sonra yapılan değerlendirmelerde, laktik asit bakterisi yoğunluğunun, öğrencilerin 

%66,66’sında çok yoğun, %5,55’inde yoğun ve %27,77’sinde ise az yoğun olduğu 

belirlenmiştir. Birinci ve ikinci ölçümler arasında, laktik asit bakteri yoğunluğundaki 
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artış istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p≤0,05). Bu süre içindeki S.mutans 

yoğunluğunun ise, öğrencilerin %72,22’sinde az yoğun, %22,22’sinde yoğun ve 

%5,55’inde ise çok yoğun olduğu tespit edilmiştir. Birinci ve ikinci ölçümler 

arasında, S.mutans yoğunluğundaki azalma istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur 

(p≤0,05). 

Üçüncü ölçüm: Çalışmanın 8.gününde, öğrencilerden birisi çalışmadan 

çıkarılmış ve çalışmaya 19 kişiyle devam edilmiştir. Yapılan ölçümlerde, laktik asit 

bakteri yoğunluğunun öğrencilerin %61,11’inde çok yoğun, %5,55’inde yoğun ve 

%33,33’ünde ise az yoğun olduğu belirlenmiştir. Birinci ve üçüncü ölçümler 

arasında, laktik asit bakteri yoğunluğundaki artış istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (p≤0,05). İkinci ve üçüncü ölçümler arasında, laktik asit bakteri 

yoğunluğunda anlamlı bir değişiklik olmadığı görülmüştür (p>0,05). Bu süre 

içindeki S.mutans yoğunluğunun ise, öğrencilerin %72,22’inde az yoğun, 

%16,66’sında yoğun ve %11,11’inde ise çok yoğun olduğu tespit edilmiştir. Birinci 

ve üçüncü ölçümler arasında, S.mutans yoğunluğundaki azalma istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur (p≤0,05). İkinci ve üçüncü ölçümler arasında, S.mutans 

yoğunluğunda anlamlı bir değişiklik olmadığı görülmüştür (p>0,05). 

Dördüncü ölçüm: Çalışmanın 12.gününde, bir öğrenci daha çalışmadan 

çıkarılmış ve çalışmanın devamı 18 öğrenci ile yürütülmüştür. Yapılan ölçümlerde, 

laktik asit bakteri yoğunluğunun öğrencilerin %72,22’sinde çok yoğun, 

%22,22’sinde yoğun ve %5,55’inde ise az yoğun olduğu belirlenmiştir. Birinci ve 

dördüncü ölçümler arasında, laktik asit bakteri yoğunluğundaki artış istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmuştur (p≤0,05). Bu süre içindeki S.mutans yoğunluğunun ise, 

çocukların %83,33’ünde az yoğun, %11,11’inde yoğun ve %5,55’inde ise çok yoğun 

olduğu tespit edilmiştir. Birinci ve dördüncü ölçümler arasında, S.mutans 

yoğunluğundaki azalma istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p≤0,05). 

Beşinci ölçüm: Son uygulamanın yapılmasından 1 ay sonra gerçekleştirilen 

kontrol ölçümüdür. Çalışmaya devamlılık gösteren 18 öğrenci ile gerçekleştirilen 

ölçümlerde, solüsyonun kullanılmadığı bir aylık sürede, laktik asit bakteri 

yoğunluğunun, öğrencilerin %66,66’sında çok yoğun, %16,66’sında yoğun ve 

%16,66’sında ise az yoğun olduğu belirlenmiştir. Dördüncü ve beşinci ölçümler 



 

arasında, 

bulunmam

%77,77’si

tespit edil

istatistikse

On 

örneği alın

S.mutans 

bakterisi i

veriler, şe

yoğun değ

Şekil 2: 

değişiklik

Ö
ğr
en

ci
sa
yı
sı
(%

)

laktik asit b

mıştır (p>0,0

inde az yoğ

lmiştir. Dör

el olarak an

sekiz öğren

nmış ve mi

bakterisinin

için elde ed

ekil 3’te öz

ğerleri göste

Çalışma gr

.   

0

10

20

30

40

50

60

70

80

L

Ö
ğr
en

ci
 s
ay
ıs
ı (
%
)

Ç

bakteri yoğ

05). Bu sür

ğun, %11,11

rdüncü ve 

lamlı bir de

nci ile tama

ikrobiyoloji

n çalışma b

dilen verile

zetlenmiştir.

ermektedir.

rubunda ya

LA1 LA

Çalışma 
Bakte

Laktik asit

ğunluğunda 

re içindeki 

1’inde yoğu

beşinci ölç

eğişiklik bul

amlanan çal

ik test kitle

boyunca yoğ

er, şekil 2’d

. Şekil içer

apılan ölçüm

A2 LA

Grubun
erilerini

t bakterisi için

istatistikse

S.mutans y

un ve %11,

çümler aras

lunmamıştır

lışmada,  ö

eri kullanıla

ğunlukları d

de ve S.mut

isinde, 1; a

mlerde, lak

A3 LA

ndaki La
in Yoğun

n yapılan ölçü

l olarak an

yoğunluğunu

11’inde ise

sında, S.mu

r (p>0,05). 

öğrencilerde

arak, tükürü

değerlendir

tans bakter

az yoğun, 2

ktik asit ba

A4 LA5

aktik Asi
nluğu

mler

lamlı bir de

un ise, öğre

e çok yoğun

tans yoğun

en beş defa 

ükteki laktik

ilmiştir. La

risi için eld

2; yoğun ve

akteri mikt

5

it

66 

eğişiklik 

encilerin 

n olduğu 

nluğunda 

tükürük 

k asit ve 

aktik asit 

de edilen 

e 3; çok 

 

tarındaki 

1

2

3



 

Şekil 3: Ç

 

 

4.2.2.Kon

On 

toplam 20

öğrencinin

Öğrenciler

Birin

bakterileri

%61,11’in

(=105) ve

yoğunluğu

%44,44’ün

İkin

ayrılmış v

solüsyonla

bakterisi y

Ö
ğr
en

ci
sa
yı
sı
(%

)

alışma grub

ntrol Grubu

yaş grubun

0 öğrenci ile

n de acil o

rin yaş orta

nci ölçüm: 

inin başlang

nde laktik a

e %11,11’i

unun ise, ö

nde çok yoğ

ci ölçüm: 

ve çalışma

a çalkalam

yoğunluğun

0
10
20
30
40
50
60
70
80
90

S

Ö
ğr
en

ci
 s
ay
ıs
ı (
%
)

Ç

bunda yapıla

u Bulguları

ndan 9 öğre

e başlanan ç

perasyon g

laması 10,6

Yirmi öğren

gıç yoğunlu

asit bakteri

inde ise ço

öğrencilerin

ğun olduğu 

Çalışmanın

aya 19 öğ

ma işlemind

nun öğrenci

SM1 SM

Çalışma
Bakt

S.mutan

an ölçümler

ı 

enci ve 11

çalışma, bir 

geçirmesi ne

66±0,48’dir 

ncinin doğa

uğunu göste

i miktarının

ok yoğun 

n %33,33’ü

tespit edilm

n beşinci g

ğrenci ile d

den sonra 

ilerin %33,3

M2 SM

 Grubun
terisinin

ns bakterisi iç

rde, S.mutan

yaş grubun

öğrencinin

edeniyle, 1

ve kızların 

al ağız flora

eren ilk tükü

n az yoğun

(>105) old

ünde az yo

miştir.  

ününde, öğ

devam edi

yapılan de

33’ünde ço

M3 SM

ndaki S.
n Yoğun

çin yapılan ölç

ns miktarın

ndan 11 öğ

n çalışmadan

8 öğrenci i

erkeklere o

asındaki lakt

ürük örnekl

n (<105), %

duğu belirl

ğun, %22,2

ğrencilerden

ilmiştir. Be

eğerlendirm

ok yoğun, %

M4 SM

.mutans
luğu

çümler

daki değişik

ğrenci olma

n vazgeçme

ile tamamla

oranı 1,22’ti

tik asit ve S

erinde, öğre

%27,77’sind

lenmiştir. S

22’sinde yo

n birisi çal

eş günlük 

melerde, lak

%33,33’ünd

5

s

67 

 

klik.  

ak üzere 

esi ve bir 

anmıştır. 

ir.  

S.mutans 

encilerin 

e yoğun 

S.mutans 

oğun ve 

lışmadan 

plasebo 

ktik asit 

de yoğun 

1

2

3



68 
 

ve %33,33’ünde ise az yoğun olduğu belirlenmiştir. Bu süre içindeki S.mutans 

yoğunluğunun ise, öğrencilerin %44,44’ünde az yoğun, %22,22’sinde yoğun ve 

%33,33’ünde ise çok yoğun olduğu tespit edilmiştir. Birinci ve ikinci ölçümler 

arasında, laktik asit bakterisi ve S.mutans yoğunluğunda istatistiksel olarak anlamlı 

bir değişiklik görülmemiştir (p>0,05).  

Kontrol grubunda, 8.gün diş fırçalamayı takiben gargara uygulaması yapılmış, 

tükürük örneği alınmamıştır.  

Dördüncü ölçüm: Toplam 19 öğrenci ile yürütülen çalışmada, yapılan 

ölçümlerde, laktik asit bakteri yoğunluğunun öğrencilerin %22,22’sinde çok yoğun, 

%22,22’sinde yoğun ve %55,55’inde ise az yoğun olduğu belirlenmiştir. Bu süre 

içindeki S.mutans yoğunluğunun ise, öğrencilerin %44,44’ünde az yoğun, 

%16,66’sında yoğun ve %38,88’inde ise çok yoğun olduğu tespit edilmiştir. Birinci 

ve dördüncü ölçümler arasında, laktik asit bakterisi ve S.mutans yoğunluğunda 

istatistiksel olarak anlamlı bir değişiklik görülmemiştir (p>0,05).  

Beşinci ölçüm: Son uygulamanın yapılmasından 1 ay sonra gerçekleştirilen 

kontrol ölçümüdür Kontrol ölçümünün yapıldığı gün, acil bir operasyon geçirmesi 

nedeniyle bir öğrenci daha çalışmadan çıkarılmış ve kontrol ölçümleri 18 öğrenci ile 

gerçekleştirilmiştir. Buna göre, plasebo solüsyonun kullanılmadığı bir aylık sürede, 

laktik asit bakteri yoğunluğunun öğrencilerin %16,66’sında çok yoğun, 

%16,66’sında yoğun ve %66,66’sında ise az yoğun olduğu belirlenmiştir. Bu süre 

içindeki S.mutans yoğunluğunun ise, öğrencilerin %22,22’sinde az yoğun, 

%27,77’sinde yoğun ve %50’sinde ise çok yoğun olduğu tespit edilmiştir. Dördüncü 

ve beşinci ölçümler arasında, laktik asit bakterisi ve S.mutans yoğunluğunda 

istatistiksel olarak anlamlı bir değişiklik bulunmamıştır (p>0,05). 

On sekiz öğrenci ile tamamlanan çalışmada, öğrencilerden 4 defa tükürük 

örneği alınmış ve mikrobiyolojik test kitleri kullanılarak, tükürükteki laktik asit 

bakterisi ve S.mutans bakterisinin, çalışma boyunca yoğunlukları değerlendirilmiştir. 

Kontrol grubunda üçüncü ölçüm yapılmamış ve çalışma grubu ile paralellik 

göstermesi için, üçüncü ölçüm ismi atlanarak dördüncü ölçüm ismi kullanılmıştır. 

Laktik asit bakterisi için elde edilen veriler şekil 4’te ve S.mutans bakterisi için elde 
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5. TARTIŞMA 

Çalışmanın birinci kısmında, laktik asit ve S.mutans bakterileri doğal ağız 

florasından izole edilmiş ve izole edilen bu bakterilerin laboratuar ortamında diş 

yüzeyine tutunumu incelenmiştir. Çalışma sonunda, probiyotik özellik gösteren ve 

diş yüzeyine en iyi bağlanan laktik asit bakterisi belirlenmiştir. Çalışmanın ikinci 

kısmında ise, diş yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisi ile özel olarak 

hazırlanan gargara solüsyonu bir grup ilköğretim öğrencisine uygulanmış ve bu 

bakterinin çocukların oral florasındaki S.mutans bakterisine etkisi incelenmiştir. 

 

5.1.İn Vitro Çalışma 

Araştırmacılar, 100 yılı aşkın bir süredir, probiyotik özellik gösteren laktik asit 

bakterilerinin, insan sağlığını geliştirmedeki rolü üzerinde, çeşitli çalışmalar 

yapmaktadırlar. Son yirmi yılda ise, probiyotik bakterilerin bilimsel olarak 

tanımlanmaları mümkün olmuştur. Lactobacillus ve Bifidobacteri’lerin, probiyotik 

özellik gösteren çok sayıda türü bulunduğu belirlenmiştir (Ouwehand et al., 2002). 

Bu bakteriler, süt ürünlerinin fermentasyonunda ve gıdaların korunmasında 

kullanıldığı gibi, vücudun çeşitli bölgelerinde de doğal olarak bulunurlar (Stamatova 

and Meurman, 2009).  

Oral kavite, çeşitli mikrobiyal türlerin bir arada bulunduğu karmaşık ve 

dinamik bir ekosistemdir. İçerisinde binden fazla tür bulunduğu tahmin edilen bu 

ekosistem, probiyotik özellik gösteren Lactobacillus ve Bifidobacterum’ların da 

doğal yaşama alanıdır (Colloca et al., 2000, Chhour et al., 2005, Keijser et al., 2008). 

Oral kavitede 103-104 KOB/g lactobacillus bulunduğu yapılan bir çalışmada 

gösterilmiştir (Bernardeau et al., 2008). Benzer türler sağlıklı insanların rektal 

mukozası ve dil yüzeyinden de izole edilmiş ve yapılan izolasyonlarda katılımcıların 

%52’sinde L.plantarum, %26’sında L.rhamnosus ve %17’sinde L.paracasei 

türlerinin baskın olduğu görülmüştür (Ahrne et al., 1998). Çalışmamızda ise, 

sistemik olarak sağlıklı 13 çocuk hastanın her birinden tükürük, diş çürüğü, diş plağı 
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ve diş eti oluğu sıvısı örnekleri alınmıştır. Çalışmamız, çocuk ve genç bireylerin oral 

kavitesinin dört farklı bölgesinden izolasyonların gerçekleştirildiği ilk çalışmadır. 

Daha önce yapılan benzer bir çalışmada, çocuk hastaların sadece tükürük örneği 

alınmış ve laktik asit bakteri izolasyonu gerçekleştirilmiştir (Chung et al., 2004). Test 

edilen izolatların, Pediococcus spp, Lactobacillus spp, ve ağız içerisinde 

kolonizasyonunun zor olduğu bilinen Lactococcus spp’den oluştuğu tespit edilmiştir.   

Oral floradan alınan örneklerden bakteri izolasyonunun gerçekleştirilmesi, 

zahmetli ve zaman alıcı bir işlemdir. Bu nedenle, araştırıcıların büyük bir kısmı, 

hazır kültürlerle çalışmayı tercih etmektedir. Çalışmamızda, ağız florasının çeşitli 

bölgelerinden çok sayıda örnek almamıza karşın, tekrarlayan ön çalışmalarımızın 

sonucunda, 14 adet doğal izolat elde edilmiştir.  

Bakteri izolasyonlarının yapıldığı çocukların doğum şekli, anne sütü alma 

süreleri ve en son tükettikleri süt ürünü, normal oral florayı etkilediği için anamnez 

formunda özellikle yer almıştır. Normal yolla doğan çocuklarda, sezeryanla doğan 

çocuklara göre laktik asit bakteri sayısının daha fazla olduğu ve daha kısa süre anne 

sütü alan çocuklarda ise bu sayının daha az olduğu ileri sürülmüştür (Coşkun, 2006). 

Çalışmamızda da, laktik asit bakteri izolasyonu gerçekleştirdiğimiz çocuklar arasında 

normal yolla doğan çocuk sayısı daha fazla bulunmuştur. Ayrıca, bu çocukların 

izolasyondan 2-12 saat önce süt ürünü tükettikleri ve anne sütü alma sürelerinin en az 

bir yıl olduğu da belirlenmiştir. İzole edilen laktik asit bakterilerinin önemli bir 

kısmı, 4 yaşında, normal yolla doğmuş, 1,5 yıl anne sütü almış ve izolasyondan 2 

saat önce kibrit kutusu kadar beyaz peynir tüketmiş olan bir çocuğun diş eti oluğu 

sıvısı ve diş çürüğü örneklerinden elde edilmiştir. Bu durum, yaşamın erken 

dönemlerinde laktik asit bakterilerinin oral kaviteye kolonize  olduğunu gösteren 

diğer çalışmalarla desteklenmektedir (Nase et al., 2001, Yli-Knuuttila et al., 2006). 

Hastanın normal yolla doğmuş olması ve izolasyondan kısa bir süre önce süt ürünü 

tüketmesi de laktik asit bakteri kolonizasyonunun olası nedenleri arasında 

gösterilebilir. Ancak, izolasyonların üçte birinin yapıldığı 12 yaşındaki hastanın ise 

sezeryan yoluyla doğduğu, yukarıda anlatılan dört yaşındaki hasta ile 

kıyaslandığında ise, bebeklik döneminde daha kısa süre anne sütü aldığı ve 

izolasyondan 12 saat önce bir kase yoğurt tükettiği öğrenilmiştir. Yaş, doğum şekli, 
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anne sütü alma süresi, en son tüketilen süt ürünü gibi laktik asit bakterilerinin oral 

kolonizasyonunu etkileyen genel faktörler dışında, sosyokültürel seviye, beslenme ve 

oral hijyen alışkanlıkları gibi bireysel farklılıklar ve izolasyon sırasında meydana 

gelebilecek olası kontaminasyonlar gibi beklenmedik etkilerin de kolonizasyonu 

etkileyebileceği göz önünde bulundurulmalıdır. Çalışmamızda, bireysel farklılıkları 

en az düzeye indirmek için sosyokültürel seviyesi, beslenme ve oral hijyen 

alışkanlıkları benzer çocuklardan örnek almamıza rağmen, anamnez sırasında 

özellikle anne sütü alma süresi gibi geçmişe dayalı ve ebeveynlerin hafızalarını 

zorlayıcı soruların yanlış cevap alınma ihtimalini arttırdığını düşünmekteyiz. Bu 

nedenle, birincil amacı laktik asit bakterilerinin oral kolonizasyonunu 

değerlendirmek olan çalışmaların, bebeklik döneminden itibaren uzun takipli olarak 

planlanmasının daha faydalı olacağı görüşündeyiz.   

Çocuk hastaların oral kavitelerinden izole ettiğimiz 12 adet laktik asit bakterisi 

ve 2 adet S.mutans bakterisi ve daha önceden et örneklerinden izole edilmiş olan 10 

adet laktik asit bakterisi diş yüzeyine tutunum deneyinde kullanılmıştır. Yapılan 

tanımlama testleri sonucunda, diş yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit 

bakterisinin Lactobacillus spp 2.8-2 olduğu belirlenmiştir. Bu mikroorganizma, 

izolasyonların büyük bir kısmının yapıldığı 4 yaşındaki hastanın diş çürüğü 

kavitesinden izole edilmiştir. Ayrıca aynı hastanın diş çürüğü kavitesinden 

Lactobacillus spp 2.8-3, diş eti oluğu sıvısından Lactobacillus spp 2.7-4 ve S.mutans 

2.7-2 bakterileri de izole edilmiştir. Çalışmamıza benzer başka bir çalışmada da, 

yaşları, 9-28 arasında değişen 44 sağlıklı katılımcının diş, dil, tükürük ve diş etinden 

örnekler alınarak yapılan lactobacillus izolasyonunda, lactobacillus’ların 

%17,6’sının diş yüzeyinden, %42,3’ünün dilden, %28,2’sinin tükrükten ve 

%11,8’inin diş eti örneklerinden izole edildiği gösterilmiştir. Bu çalışmada, 

L.salivarius ve L.acidophilus’un diş yüzeyinde; L.fermentum ve L.plantarum’un dil 

yüzeyinde; L.fermentum ve L.delbrueckii sp delbrueckii’nin tükrükte ve 

L.rhamnosus’un ise diş etinde baskın olduğu bildirilmiştir. Ayrıca, L. delbrueckii sp 

delbrueckii’nin ve L.rhamnosus’un örnek alınan dört bölgede de kolonize olduğu 

belirtilmiştir (Colloca et al., 2000). Çalışmamızda ise, Lactococus spp ‘nin (1.1-2, 

1.1-4 ve 1.15-4) örnek alınan ağız içi alanlarının arasında en fazla tükrükten izole 

edildiği gösterilmiştir. Yaptığımız diğer izolasyonlarda ise bir bakteri türü belirli bir 
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bölgede yoğunluk göstermemiştir. Bunun nedeni, çalışmadaki asıl amacımızın 

bakterilerin diş yüzeyine tutunumunun belirlenmesi olmasından dolayı elde edilen 

doğal izolat sayısının yeterli görülmesidir. Bunun yanında, mikrobiyal örnekleme 

sırasında meydana gelen kontaminasyonlar, izolasyon işleminin zahmetli olması ve 

uzun süre gerektirmesi doğal izolat sayısının az olmasının olası sebepleri arasında 

gösterilebilir.  

Probiyotik ürünlerin büyük bir kısmı oral yolla tüketilir, ürün içerisindeki 

probiyotik bakteriler, tüketim sırasında oral yüzeylere tutunur (Haukioja et al., 2006). 

Probiyotik bakterilerin oral yüzeylere tutunması, bu bakterilerin ağız içerisine 

kolonizasyonunda ilk ve en önemli adımdır (Çağlar et al., 2009, Stamatova et al., 

2009, Stamatova and Meurman, 2009). Probiyotik mikroorganizmaların oral 

dokulara tutunması, diş yüzeyindeki pelikıla tutunma, epitelyum hücrelerine tutunma 

ve diğer bakterilere tutunma şeklinde olmaktadır (Haukioja et al., 2006).  

Laktik asit bakterilerinin ağızdaki yumuşak ve sert dokulara tutunumunda 

bakteriye özel ve özel olmayan mekanizmalar rol oynamaktadır (Gibbons, 1996). 

Laktobasiller, tükürük proteinlerine bağlanarak, epitelyum hücrelerine tutunarak 

veya tutunacakları bölgede bulunan diğer bakterilere bağlanarak oral dokulara 

tutunurlar (Stamatova and Meurman, 2009). Hidrofobik olan bağırsak mukozası ile 

hidrofobik bakteriyel yüzey arasındaki etkileşim, bakteri tutunumunun meydana 

gelmesinde önemlidir. Bağırsak mukozasının hidrofobik olmasının nedeni olan 

mukus, aynı zamanda tükrükte de bulunduğu için, oral dokulara tutunumda da aynı 

mekanizmanın rol alabileceği ileri sürülmüştür (He et al., 2001). Çalışmamızda, 

laktik asit bakterilerinin diş yüzeyine tutunumunu değerlendirirken birinci yöntemde 

dişleri tükürük içerisinde beklettikten sonra, ikinci yöntemde ise tükürük 

kullanmadan bakterilerin tutunumu değerlendirilmiştir.  Her iki yöntemde de laktik 

asit bakteri tutunumu olduğu görülmüştür. Diş yüzeyine bakteri tutunumunda iki 

yöntem arasında fark olup olmadığının araştırılması, çalışmamızın temel amaçları 

arasında yer almadığı için, yöntemler arasındaki farklılık belirlenmemiştir. Tükrüğün 

tutunuma olan etkisinin daha iyi anlaşılabilmesi için, diş yüzeyine bakteri 

tutunumunda iki yöntemin kıyaslandığı çalışmaların yapılmasına ihtiyaç vardır.  
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Lactobacillus tutunumunun, diş etinde bulunan amonyum sülfat miktarına 

bağlı olarak arttığı, yapılan bir çalışmada gösterilmiştir, ancak konu ile ilgili daha 

fazla araştırma yapılması gerekmektedir (Colloca et al., 2000). Bakterilerin yüzey 

özelliklerinin, tutunumda önemli bir rol oyadığı bildirilmiş, L.reuteri’nin 

yüzeyindeki glikojen uzantıları sayesinde bağırsak mukozasına tutunduğu yapılan bir 

çalışmada gösterilmiştir (Mukai et al., 1998). Diş yüzeyine tutunumda ise, fiziksel 

etkileşimler gibi kimyasal etkileşimlerin de rol aldığı bildirilmiştir. Mine yapısındaki 

hidroksiapatitin, Ca+2 iyonları ile bakteri hücre yüzeyindeki negatif iyonlar arasında 

meydana gelen etkileşim, diş yüzeyine tutunmayı kolaylaştırır (Carlen et al., 1996). 

Ayrıca, aynı kolonizasyon bölgesi için, bakterilerin rekabete girmesi de bakteri 

tutunumunu arttırıcı etkiye neden olmaktadır. Yapay olarak oluşturulan ağız 

ortamında, L.rhamnosus ve L.plantarum’un tek başına oral dokulara düşük düzeyde 

tutunduğu, ortama Actinomyces türleri eklendiğinde, tutunmanın L.rhamnosus’ta 7-

20 kat ve L.plantarum’da ise 4-7 kat arttığı, ortama ilave edilen S.mutans’ın da 

tutunmayı arttırıcı etkisinin olduğunu, ancak V.parvula’nın tutunmayı etkilemediği 

yapılan bir çalışmada gösterilmiştir (Filoche et al., 2004). Benzer şekilde 

çalışmamızda da yapılan izolasyonlarda, aynı hastadan S.mutans izole edilirken en az 

2 tane de laktik asit bakterisi izole edilmiştir.  

Diş yüzeyindeki pelikılda, bakterilerin bağlanmaları için özel reseptörler 

bulunmaktadır. Probiyotik bakterilerin pelikılın yapısında bazı değişiklikler meydana 

getirmesiyle, bu reseptörlere bağlanan bakteri türlerinin değiştiği ileri sürülmüştür. 

S.mutans’ın pelikıla bağlanması için gerekli olan esas protein, bir tükürük proteini 

olan aglütinin gp340’tır. Probiyotik bakterilerin bu proteine bağlanmasının veya bu 

proteinin miktarında azalmaya yol açmasının, diş yüzeyine S.mutans tutunumunu 

azalttığı gösterilmiştir. Araştırmacılar, pelikılda çok sayıda reseptöre bağlanabilen 

S.gordinii’nin, aglütinin gp340 miktarındaki değişiklikten etkilenmediğini ve 

probiyotik bakteri varlığında S.mutans’tan daha yüksek düzeyde diş yüzeyine 

bağlandığını da bildirmişlerdir. Ayrıca, probiyotik bakterilerin pelikıldaki peroksidaz 

seviyesinde azalmaya neden olduğunu da göstermişlerdir (Haukioja et al., 2008).   

Chung ve ark.(2004), biyofilmdeki S.mutans inhibisyonunda laktik asit 

bakterilerinin rolünü gösterdikleri çalışmalarında, laktik asit bakterilerini doğal oral 
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floradan izole etmişler ve daha sonra biyofilm oluşumundaki etkinliğini 

incelemişlerdir.  Çalışmalarında, yaşları 4-7 arasında değişen, sistemik olarak 

sağlıklı, diş çürüğü olmayan ancak, az miktarda diş plağı bulunan 160 anaokulu 

öğrencisinden, tükürük örnekleri almışlardır. Bu örneklerden toplam 150 adet 

lactobacillus zinciri izole etmişlerdir. Yapılan tanımlama testleri sonucunda, 

izolatların %99,52’nin L.fermentum olduğunu bildirmişlerdir. Çalışmamız, yaşları 4-

16 arasında değişen çocuk ve gençlerden mikrobiyal örneklerin alınması nedeniyle 

yaş grubu bakımından bu çalışmaya benzer özellik gösterirken, örnek aldığımız 

bölgeleri sadece tükürük ile sınırlı tutmamamız izolatların çeşitliliğini arttırmıştır. 

Diş yüzeyine tutunumun araştırıldığı başka bir çalışmada ise, 14-42 yaş aralığında 19 

bireyin diş plağı ve diş çürüğü örnekleri alınmış, çok sayıda doğal izolat elde 

edilmiştir (Erten, 2005).  

Çeşitli çalışmalarda, hidroksiapatit ile kaplanmış yüzeylerde, mikrotitre 

kuyucuklarda, epitelyum hücresinde, ortodontik tel yüzeyinde ve mine çiplerinde 

bakteri tutunumunu incelenmiştir (Busscher et al., 1999, Comelli et al., 2002, Erten, 

2005, Haukioja et al., 2006, Stamatova et al., 2009). Diş yüzeyini taklit eden yapay 

yüzeylere bakteri tutunumunun incelenmesi, çalışmanın yürütülmesini büyük oranda 

kolaylaştırmasına rağmen, çalışmamızda gerçek diş yüzeyine tutunum 

değerlendirilmiştir. Erişilebilir kaynaklardan yapılan literatür taraması sonucunda, 

çalışmamızın bakteri tutunumunun gerçek diş yüzeyinde değerlendirildiği ikinci 

çalışma olduğu belirlenmiştir. 

Çalışmamızda, diş yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisini 

belirlemek amacıyla iki farklı yöntemle gerçekleştirdiğimiz deneylerimizde 2.8-2’nin 

her iki yöntemde de S.mutans’ın tutunumunu inhibe ederek kendisinin yüksek 

düzeyde bağlandığı gösterilmiştir. Birinci yöntemde tükrükle kaplı dişin tüm 

yüzeyine tutunum incelenmiş, ikinci yöntemde ise diş yüzeyinde 10 mm2’lik bir alan 

belirlenenerek, üzerinde tükürük bulunmayan bu yüzeye tutunum değerlendirilmiştir. 

Her iki yöntemde de 2.8-2’nin, S.mutans tutunumunu önemli derecede azalttığı 

gösterilmiştir. Çalışmamıza benzer şekilde yapılan bir in vitro çalışmada da 

paslanmaz çelik tel üzerinde, L.fermentum’un glukan üreten S.mutans oluşumunu 

inhibe ettiği gösterilmiştir (Chung et al., 2004).  
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Aynı kolonizasyon bölgesi için, Streptococcus ve lactobacillus’ların, rekabete 

girdiklerini gösteren bir çalışmada, tutunma yüzeyi olarak gerçek diş yüzeyi, 

kalsitleme çözeltisi ile kaplanmış polistiren yüzey ve 4 farklı hidroksiapatit materyali 

ile kaplanmış polistiren yüzey kullanılmıştır. Çalışmada kullanılan lactobacillus ve 

S.mutans bakterileri, katılımcıların doğal oral florasından izole edilmiştir. Mikrobiyal 

örneklerden Lactobacillus casei subsp.rhamnosus, Lactobacillus fermentum, 

Lactobacillus reuteri, Lactobacillus salivarius, Streptococcus mutans, candida ve 

enterococcus türlerinin izole edildiği bildirilmiştir. Hidroksiapatit ile kaplı 

yüzeylerde,  Lactobacillus casei subs.rhamnosus 1955 ve Lactobacillus salivarius 

1970’in S.mutans tutunumunu önemli derecede azalttığı tespit edilmiştir. Daha sonra 

diş yüzeyine tutunum denemeleri bu iki laktik asit bakterisi ve 4 çeşit S.mutans 

bakterisi ile gerçekleştirilmiştir. Bu bakterilerin tek başlarına diş yüzeyine tutunumu 

değerlendirildikten sonra, birbirlerine karşı etkisini belirlemek amacıyla iki 

bakterinin birlikte diş yüzeyine tutunumu değerlendirilmiştir. Sonuçta, kullanılan 

lactobacillus ve S.mutans bakterilerinin başlangıç yoğunlukları ile deney sonundaki 

yoğunlukları arasında önemli düzeyde farklılıklar olmadığı tespit edilmiştir (Erten, 

2005). Bu sonucun,  Guan ve ark.nın (2001), streptococcus yoğunluğu 106’dan daha 

yüksek olduğunda diğer mikroorganizmaların yüzeye daha az tutunduğunu ileri 

sürdükleri çalışmalarının sonucuyla uyumlu olduğu görülürken, bizim çalışmamızın 

sonuçlarıyla uyumlu olmadığı görülmektedir. Guan ve arkadaşlarının yaptıkları 

çalışmanın sonucuna göre, çalışmamızda başlangıç yoğunluğu 108 olan S.mutans’ın, 

diğer bakterilerin yüzeye tutunmasını engellemesi beklenirken, laktik asit 

bakterilerinin her iki deneyde de diş yüzeyine S.mutans’tan daha yüksek yoğunlukta 

bağlandığı görülmüştür. Laktik asit bakterileri arasından, diş yüzeyine en yüksek 

yoğunlukta bağlandığı belirlenen bakteri suşu ise, in vivo çalışmamızda başlangıç 

kültürü olarak kullanılmıştır.  

Lactobacillus ve bifidobacterium’ların oral tutunumlarının değerlendirildiği bir 

çalışmada 10 tür lactobacillus ve 1 tür bifidobacterium hazır kültür olarak 

kullanılmış, 7 tür lactobacillus ve 6 tür bifidobacterium ise doğal dışkı florasından 

elde edilmiştir (Haukioja et al., 2006). Bu çalışmada, hazır kültür olarak kullanılan 

ve dışkı örneklerinden izole edilen doğal kültürler arasında tükrükle kaplı 

hidroksiapatite bağlanma açısından bir farklılık bulunmamıştır. Çalışmamızda ise, 
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doğal ağız florasından izole edilen laktik asit bakterilerinin, et örneklerinden izole 

edilmiş olan laktik asit bakterileri ile kıyaslandığında, diş yüzeyine daha yüksek 

yoğunluklarda bağlandığı belirlenmiştir. Çalışmada, LGG’nin, diğer 

mikrooganizmalarla kıyaslandığında, tükrükle kaplı mikrotitre kuyucuklara, tükrükle 

kaplı hidroksiapatite, BSA (bovine-serum-albumin) kaplı hidroksiapatite ve bukkal 

epitelyum hücrelerine en yüksek düzeyde bağlandığı, bifidobacterium’ların ise düşük 

düzeyde bağlandığı gösterilmiştir. Tükürük proteinlerinin bağlanmayı arttırıcı etkisi 

nedeniyle, tükürükle kaplı hidroksiapatite bağlanma BSA kaplı hidroksiapatite 

bağlanmadan daha yüksek düzeyde bulunmuştur. Bu çalışmada, L.reuteri SD 2112 

(ATCC 55730)’nin de tükürükle kaplı mikrotitre kuyucuklara, tükürükle kaplı 

hidroksiapatite, BSA (bovine-serum-albumin) kaplı hidroksiapatite düşük derecede 

bağlandığı gösterilmiştir. Ayrıca, probiyotik bakterilerin Fusobacterium nucleatum 

kaplı yüzeylere bağlanmasının da değerlendirildiği bu çalışmada, 

bifidobacterium’ların F.nucleatum ile kaplı hidroksiapatite yüksek düzeyde 

bağlandığı gösterilmiştir (Haukioja et al., 2006). Bu durumun, F.nucleatum ile 

probiyotik lactobacillus’ların aynı kolonizasyon bölgesi için rekabet etmesini 

gösterdiğini ileri sürmüşlerdir. F.nucleatum gibi bağırsakta bulunan diğer 

bakterilerin, bağırsaktaki bifidobacterium kolonizasyonunu kolaylaştırmasının da bu 

çalışmanın sonucuyla ilişkilendirildiği bildirilmiştir Buna ilaveten,  bağırsak 

mukozasına iyi tutunan bir probiyotik zincirin her zaman ağız içinde de iyi tutunum 

göstermediği sonucu çıkarılabilir. Bu sonuç, GİS’teki etkinliği kanıtlanmış olan 

laktik asit bakterilerinin, oral kavitede etkin olup olmadığının çalışmalarla 

değerlendirilmesinin önemli olduğunu ortaya koymaktadır.  

 L.delbrueckii bulgaricus ve LGG’nin tükrükle kaplı hidroksiapatite 

tutunmasının incelendiği bir çalışmada, LGG’nin tükrükle kaplı hidroksiapatit 

yüzeye, L. delbrueckii bulgaricus ve S.sanguinis’ten daha güçlü tutunduğu 

gösterilmiştir (Stamatova et al., 2009). Çalışmamızda ise, tükrükle kaplı diş yüzeyine 

en yüksek yoğunlukta bağlanan suşların 2.8-2 ve Pediococcus spp olduğu, en düşük 

yoğunlukta bağlanan suşların ise, L.plantarum ve Enterococcus faecum olduğu 

belirlenirken, tükrükle kaplı olmayan diş yüzeyine en yüksek yoğunlukta bağlanan 

suşların L.sakei ve L.plantarum olduğu, en düşük yoğunlukta bağlanan suşun ise, 

Lactococcus spp olduğu tespit edilmiştir. Bu verilere dayanılarak, et örneklerinden 
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izole edilen laktik asit bakterilerinin tükrükle kaplı olmayan diş yüzeyine daha 

yüksek yoğunlukta bağlandığı söylenebilir. Bu durum, et örneklerinden izole edilen 

laktik asit bakterilerinin, diş yüzeyine tutunması için pelikıldaki reseptörlere ihtiyaç 

duymadığı, başka mekanizmaların tutunmada etkili olabileceği fikrini 

düşündürmektedir. 

Comelli ve ark.(2002), yirmi üç tanesi süt ürünlerinden ve 5 tanesi oral 

kaviteden izole edilmiş olan laktik asit bakterilerinin tükrükle kaplı hidroksiapatite 

bağlanmasını incelemişler ve S.thermophilus NCC1561 ve Lactococcus lactis 

NCC2211’in tükrükle kaplı hidroksiapatite yüksek düzeyde bağlandığını ve 

bağlanma bölgeleri ve besin maddesi için V.dispar ve A.naeslundii ile rekabete 

girerek bu mikroorganizmaları inhibe ettiklerini göstermişlerdir. Ayrıca, Lactococcus 

lactis NCC2211’in biyofilmdeki diğer mikroorganizmaları modifiye ettiği, özellikle 

S.sobrinus ve S.oralis’in yoğunluğunu azalttığı bildirilmiştir. Lactococcus lactis 

NCC2211’in, özellikle ağız içerisine ilk kolonize olan türler arasında yer alan 

S.sobrinus’un bağlanma bölgelerine bağlanması ile bu iki bakterinin tükürük 

reseptörlerinin aynı olabileceğini ilişkilendirilmiştir. Ancak, konuyla ilgili moleküler 

düzeyde çalışmalara ihtiyaç olduğu vurgulanmıştır.  

 Yapılan bir çalışmada, L.acidophilus, L.casei ve Bifidobacterium bifidum 

içeren bio-yoğurttaki L.acidophilus ve L.casei izole edilerek, yüzeyinde pelikıl olan 

ve olmayan mine çiplerinin üzerine uygulanmıştır (Busscher et al., 1999). Çalışma 

öncesinde, tutunumu değerlendirmek üzere, mine yüzeyindeki S.sobrinus, S.sanguis 

ve Actinomyces’in başlangıç kolonizasyonu belirlenmiştir. L.acidophilus’un, 

L.casei’den daha yüksek düzeyde mine yüzeyine tutunduğu gösterilmiş ve bu durum 

L.acidophilus’un, L.casei’den daha hidrofobik olmasına bağlanmıştır. Her iki 

bakterinin de mine yüzeyinde pelikıl olmadığında tutunum değerlerinin daha yüksek 

olduğu gösterilmiştir. Özellikle, L.casei’nin mine yüzeyinde pelikıl yokken 

gösterdiği tutunumun, pelikıl varlığında gösterdiği tutunumun yaklaşık olarak iki katı 

olduğu gösterilmiştir. Benzer bulguları elde ettiğimiz çalışmamızda, izole ettiğimiz 

iki adet L.casei’den bir tanesinin (1.14-3), belirli bir yüzey alanı ile sınırlı olmasına 

rağmen, tükrükle kaplı olmayan diş yüzeyine tutunumunun tükrükle kaplı diş 

yüzeyindeki tutunumunun 2 katı olduğu gösterilmiştir.  Diğer L.casei (1.16-3) 
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suşunun tükrükle kaplı olmayan diş yüzeyine tutunma durumu ise, kontaminasyon 

şüphesi nedeniyle değerlendirilemediği için bu çalışma ile kıyaslanması mümkün 

olmamıştır. Aynı araştırmacılar, çalışmalarının ikinci kısmında da, yaş ortalaması 26 

olan, tükrüğünde ve dişlerinin ara yüzündeki plak örneklerinde lactobacillus 

olmayan, 14 kişiye 1 hafta boyunca günde iki defa 100 ml bio-yoğurt vermişler ve 

L.acidophilus ve L.casei’nin diş yüzeyindeki tutunumunu değerlendirmişlerdir.  

Çalışma sonunda, katılımcıların diş yüzeyinde test bakterilerinin bulunmadığını 

göstermişlerdir (Busscher et al., 1999).  

Yapılan bir in vitro çalışmada, doğal ağız florasından izole edilen 

laktobasillerin streptokokları inhibe etme durumu değerlendirilmiştir. İzolasyonlar, 3 

farklı grubun tükürük ve diş plağından alınan mikrobiyal örneklerden yapılmıştır. 

Birinci grubun (n=36) hiç diş çürüğü veya yapılmış bir restorasyonu olmayan 

bireyler; ikinci grubun (n=28) son iki yılda ilerleme göstermeyen durağan çürük 

lezyonları olan, yapılmış restorasyonları olan veya olmayan bireyler ve üçüncü 

grubun (n=27) ise son 2 yıl içinde veya daha uzun süreden beri aktif çürüğü olan 

bireylerden oluştuğu bildirilmiştir.  Toplam 91 katılımcıdan alınan örneklerde, en sık 

izole edilen laktobasil türlerinin L.plantarum, L.paracasei ve L.rhamnosus olduğu 

belirlenmiştir.  Birinci grubun %31’inden, ikinci grubun %71’inden ve üçüncü 

grubun %89’undan S.mutans izolasyonu yapıldığı gösterilmiştir. Birinci gruptan 

izole edilen laktobasillerin testte kullanılan tüm streptokokları (hazır kültür olarak ve 

doğal izolatlardan elde edilen) inhibe ettiği, inhibisyonda ikinci ve üçüncü gruptaki 

laktobasillerden daha etkili olduğu belirtilmiştir. Diş çürüğü olmayan birinci gruptaki 

laktobasillerin otojen S.mutans’ları inhibe etmesinin beklenen bir sonuç olduğu 

bildirilmiştir. Ancak, diş çürüğü oluşumdaki diğer faktörlerin in vitro ortamda 

sağlanamadığının da göz önünde bulundurulması gerektiği vurgulanmıştır. Ayrıca, 

S.mutans inhibisyonunda etkili olan laktobasiller arasında etkinlik sırasına göre 

L.paracasei, L.palantarum ve L.rhamnosus’un ilk üçü paylaşmakta olduğu 

bildirilmiştir (Simark-Mattsson et al., 2007). Bizim çalışmamızda olduğu gibi bu 

çalışmada da, patojen mikroorganizmaların etkisiz hale getirilmesinde doğal 

izolatların kullanımının önemli olduğu gösterilmiştir.  
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5.2.İn Vivo Çalışma 

Dünya Sağlık Örgütü tarafından, yeterli miktarda alındığında konak sağlığına 

faydalı mikroorganizmalar olarak tanımlanan probiyotiklerin, konak üzerindeki etki 

mekanizması hala tam olarak bilinmemekle beraber lokal veya sistemik olarak 

konağın immun sistemini etkilediği düşünülmektedir (Twetman et al., 2009). 

Probiyotik mikroorganizmaların, bazı GİS hastalıklarında, ürogenital hastalıklarda, 

solunum sistemi rahatsızlıklarında, alerjik hastalıklarda ve kanser tedavisinde 

destekleyici etkilerinin olduğu yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (Fuller and 

Gibson, 1997, Kalliomaki et al., 2001b, Reid et al., 2003, Reid and Devillard, 2004, 

Commane et al., 2005, Coşkun, 2006, Gill and Prasad, 2008). Probiyotik 

mikroorganizmaların, diş çürüğü, periodontal hastalıklar, oral mukozal lezyonlar ve 

ağız kokusu gibi ağız hastalıklarına karşı gösterdiği etkiler de yapılan çeşitli 

çalışmalarda gösterilmiştir (Çağlar et al., 2005c, Meurman, 2005, Çağlar et al., 2006, 

Krasse et al., 2006, Çağlar et al., 2007, Teughels et al., 2007b, Shimauchi et al., 

2008, Teughels et al., 2008, Twetman and Stecksen-Blicks, 2008). 

Diş yüzeyinde plak oluşumu, diş çürüğü ve periodontal hastalıkların en önemli 

etyolojik sebebidir. Plak gelişimi, diş yüzeyinde oluşan pelikıla patojen 

mikroorganizmaların tutunmasıyla başlar. Bu nedenle, patolojik 

mikroorganzimaların diş yüzeyine tutunumunun önlenmesi ile diş çürüğü ve 

periodontal hastalıkların önüne geçilmiş olur (Liljemark and Bloomquist, 1996, Xie 

et al., 2008). Plak gelişimi ve diş çürüğünü önlemek için klorheksidin, triklosan, 

setilprimidyum klorid ve flor gibi kimyasal maddeler kullanılmakta ve çeşitli 

koruyucu tedaviler uygulanmaktadır. Ancak, bu yöntemlerin uzun dönem 

kullanımları bazı istenmeyen etkilerin ortaya çıkmasına sebep olmaktadır. Ağız 

içerisindeki patolojik mikroorganizmaları inhibe etmek için, aşılanma ve antibiyotik 

kullanımı gibi yöntemler üzerinde ise araştırmalar devam etmektedir. Uzun yıllar 

alacak bu araştırmalar sonuçlansa bile, bu yöntemlerin kullanımı sınırlı ve yüksek 

maliyetli olacaktır. Bu nedenle, probiyotik kullanımı, oral hastalıkların önlenmesinde 

etkili ve alternatif bir yaklaşım olarak düşünülmektedir. Diş çürüğünü önlemede flor 

uygulaması ve probiyotik kültür kullanımı kıyaslandığında; flor uygulamasının 

yaygın olarak bilinen ve ucuz bir yöntem olması avantaj iken, kaynakların kontrol 
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edilememesi ve doz ayarlamasında güçlük çekilmesi ise dezavantajı olarak 

görülmektedir. Buna karşın probiyotik kültürler ise, daha az bilinen ve pahalı bir 

yöntemdir ancak, kaynakların kontrol edilebilir olması ve doz ayarlamasının 

yapılabilmesi avantajları arasındadır. Probiyotik kültür kullanımının pahalı bir 

yöntem olması sorunu, probiyotik kültürlerin yaygın bir şekilde kullanılmaya 

başlanılması ile ortadan kalkacaktır.     

Çalışmamızın birinci kısmında, in vitro koşullarda diş yüzeyine en iyi 

tutunumu gösteren laktik asit bakterisinin 2.8-2 olduğu belirlenmiştir. Bu nedenle, 

çalışmamızın ikinci kısmı, GİS enfeksiyonlarının tedavisinde de sıklıkla kullanılan 

ve üzerinde çeşitli çalışmalar yapılmış olan bu probiyotik bakteri ile 

gerçekleştirilmiştir. Çalışmamız, doğal ağız florasından izole edilmiş olan 2.8-2’nin 

ağız çalkalama solüsyonu içerisine ilave edilerek kullanıldığı ilk çalışmadır. 

Erişilebilir kaynaklardan yapılan literatür taramasında, probiyotik bakterilerin oral 

floraya etkilerinin incelendiği benzer çalışmalarda, probiyotik bakteri olarak doğal 

izolatlar yerine hazır kültürlerin fabrikasyon ürünler içerisine ilave edilerek 

kullanıldığı görülmüştür. Çalışmamızda, doğal izolatların, fabrikasyon bir ürün 

içerisine ilave edilmesi yerine, kendi hazırladığımız gargara içerisine ilave edilmesi, 

kullanılan probiyotik kültürün kontrolünü sağladığı için, çalışmamızın güvenirliliğini 

arttırmıştır.  

Bu güne kadar, probiyotik bakterilerin oral kavitedeki patojen türler üzerine 

etkisinin araştırıldığı çalışmalar, bizim çalışmamızda da olduğu gibi genellikle kısa 

süreli olarak yapılmıştır. Okul çağındaki çocuklarda yapılan çalışmalarda, bu tür 

uygulamalar eğitim programını aksatabildiği için, çalışma sürelerinin kısa 

tutulmasına mecbur kalınmaktadır. Yapılan çalışmalar içinde sadece bir tanesi 7 ay 

sürmüş, diğerlerinin süreleri 10 gün ile 20 gün arasında değişmiştir (Nase et al., 

2001). Ayrıca bu çalışmalarda, çalışma grubunu genellikle erişkinler 

oluşturmaktadır. Erişkin florası, çocukların florasına benzemekle birlikte tamamen 

aynı olmadığından erişkinlerle yapılan çalışmaların, çocuklarla yapılan çalışmalarla 

aynı sonuçları vereceği şüphelidir. Çocuk katılımcılarla gerekleştirdiğimiz 

çalışmamızın konuyla ilgili bilgi eksikliklerini azaltmada faydalı olacağını 

düşünmekteyiz. Koruyucu diş hekimliğine verilen önem ve ilginin giderek arttığı bu 
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dönemde, özellikle çocuk katılımcılarla yapılan çalışmaların artmış olması önemlidir. 

Çalışmamızdaki yaş grubu, koruyucu diş hekimliğinin belki de en önemli olduğu 

dönemlerden biri olan, karma dişlenme dönemindeki çocuklardan oluşmaktadır. 

Katılımcı sayısının arttırılması, bu tür çalışmalarda karşılaşılan zorluklardan birisidir. 

Çocuklarla yapılan çalışmalarda, haklı olarak her yeni çalışmaya şüpheyle yaklaşan 

ebeveynlerin onamından kaynaklanan sıkıntılar katılımcı sayısının sınırlı tutulmasına 

neden olmaktadır. Ayrıca, mikrobiyolojik çalışmalarda, katılımcı sayısının 

artmasıyla birlikte maliyet yükselmektedir. Çalışmamızda, güvenirliği kanıtlanmış 

bir bakteri suşunun kullanılması ve çalışma boyunca sürekli ebeveynlerle iletişim 

halinde olunması nedeniyle, ebeveynlerin desteği alınmış ancak, çalışmada 

kullanılan mikrobiyolojik kitlerin yüksek maliyeti nedeniyle katılımcı sayısı sınırlı 

tutulmuştur. Buna rağmen, çalışmamız, benzer çalışmalara kıyasla oldukça yüksek 

sayıda katılımcı ile gerçekleştirilmiştir. Çalışma sırasında, okul, aile, öğrenci ve 

hekim işbirliği en üst düzeyde tutulmuş, okul idaresi ve ebeveynler her gün yeniden 

bilgilendirilmiştir. Çalışmada katılımcı sayısının sınırlı olması nedeniyle, grup 

hakimiyeti daha kolay sağlanmış, böylece hem çalışma sonuçlarının güvenirliliği 

artmış hem de öğrencilerin eğitim programları en az düzeyde aksatılmıştır.   

Çalışmamızda, 1x108 KOB/ml 2.8-2 içeren gargara iki hafta boyunca 10-11 yaş 

grubundaki öğrencilere uygulanmış ve uygulamanın sonunda çalışma grubunda, 

S.mutans miktarında anlamlı bir azalma olduğu görülmüştür. Çalışma grubunda 

laktik asit üreten ve çalışma başında faydalı olduğu gösterilen probiyotik bakteri 

miktarındaki artma da anlamlı bulunmuştur. Son gargara uygulamasından 1 ay sonra, 

katılımcılardan tükürük örnekleri alınmış ve çalışma grubunda, laktik asit bakteri 

miktarında azalma ve S.mutans miktarında artma olduğu belirlenmiş, ancak bu 

değişikliklerin anlamlı olmadığı gösterilmiştir. Bu sonuç, anlamlı çıkmamasına 

karşın, probiyotik bakteri içeren gargaranın etkinliğini sürdürebilmesi için, 

uygulamanın günlük olarak veya belirli aralıklarla tekrarlanması gerektiğini 

düşündürmüştür. 

Çalışmamızın sonucu, laktik asit bakterisi içeren probiyotik ürünlerin 

kullanıldığı diğer çalışmaların sonuçlarıyla paraleldir (Meurman et al., 1994, Nase et 

al., 2001, Ahola et al., 2002, Nikawa et al., 2004, Çağlar et al., 2006). Çocukların 
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oral mikroflorasının, yetişkinlerde olduğu gibi tam olarak olgunluğa erişmediği, bu 

nedenle etkilenmesinin daha kolay olabileceği düşünülmektedir. Yetişkinlerle 

yapılan çalışmalarda, probiyotik ürün alımının sonlandırılmasından hemen sonra 

bakteri yoğunluklarında meydana gelen ani düşüşler göz önünde bulundurulduğunda, 

çalışmamızın sonucunda laktik asit bakteri yoğunluğundaki azalmanın daha yavaş 

olduğu görülmektedir (Ahola et al., 2002). 

Bir tür laktik asit bakterisi olan L.rhamnosus’un bağırsaklardaki bağışıklığı 

düzenleyici ve çocuklarda erken atopik hastalıkların önlenmesinde etkili olduğu 

bilinmektedir (Kalliomaki et al., 2001a, Kalliomaki et al., 2003). L.rhamnosus’un 

oral kavitedeki etkisi ise,  az sayıda çalışma ile gösterilmiştir (Nase et al., 2001, 

Ahola et al., 2002). L.rhamnosus’un, homofermentatif laktobasillerden olduğu için 

sükrozu ve laktozu fermente edemediği, buna bağlı olarak, diş çürüğü oluşumunu 

önleyici etkisi bulunduğu bildirilmiştir (Gorbach, 1990, Meurman et al., 1994, 

Meurman et al., 1995). Buna karşın, heterofermentatif laktobasillerin, diş çürüğü 

aktivitesini arttırdığı bilinmektedir (Nase et al., 2001). L.rhamnosus’un, proglutamik 

asit gibi antimikrobiyal maddeler üreterek oral kavitedeki diğer mikroorganizmalarla 

yarıştığı bildirilmiştir (Silva et al., 1987). Lactobacillus GG’nin, pH 5 değerinin 

altında iken, oral kaviteye ilk tutunan bakterilerden olan S.sobrinus’un aktivitesini 

inhibe ettiği de gösterilmiştir (Meurman et al., 1995).  

Lactobacillus GG (ATCC 53103)’nin oral kolonizasyonunu araştıran ilk 

çalışma 1994 yılında Finlandiya’da yapılmıştır. Bu çalışmada, 108 KOB/ml LGG 

içeren 250g yoğurt, günde 2 defa bir hafta süreyle, yaş ortalaması 25 olan dokuz 

kişiye verilmiştir. Uygulamaya başlamadan önce katılımcıların tükürük örneklerinde 

LGG bulunmazken, uygulamadan bir hafta sonra tüm katılımcılarda ve 2 hafta sonra 

ise sekiz katılımcının tükrüğünde LGG bulunduğu gösterilmiştir (Meurman et al., 

1994). Çalışmamızda da, probiyotik kültür içeren gargaranın uygulandığı son günden 

itibaren 1 ay sonra çalışma grubundaki tüm katılımcıların tükürük örneklerinde laktik 

asit bakteri varlığı tespit edilmiştir. Tüm katılımcılarda bir ay sonra laktik asit 

bakterilerinin bulunması ve kolonizasyonun daha uzun süre devam etmesi, 

çalışmadaki yaş grubumuzda bu durum arasında bir ilişki olabileceğini 

düşündürmektedir. Çalışmamız, probiyotik bakteri içeren süt tüketen çocuklar 
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arasından özellikle 3-4 yaş grubunda kolonizasyonun daha güçlü olduğunu gösteren 

Nase ve arkadaşlarının çalışmasını destekler niteliktedir (Nase et al., 2001). 

  Süt; içerdiği kalsiyum, fosfor ve kolloidal organik maddeler nedeniyle 

çocukların diş çürüklerinden korunmasında önemli bir rol oynamaktadır. Çocuklarda 

uzun dönem probiyotik içerikli süt tüketiminin, özellikle gastrointestinal ve solunum 

yolu hastalıklarına etkisinin incelediği çalışmanın bir parçası olarak ağız sağlığına 

etkisi de değerlendirilmiştir. Bu çalışma, randomize, çift körlemeli ve plasebo 

kontrollü olarak yürütülmüştür. Çalışmada, 1-6 yaş grubundaki 594 çocuk rastgele 

iki gruba ayrılmıştır. Çalışma grubuna 5-10x105 KOB/ml L.rhamnosus GG ATCC 

53103 içeren süt ve kontol grubuna plasebo süt, 7 ay boyunca haftada 5 gün olmak 

üzere, okullarında verilmiştir. Çalışmanın başında, ortasında ve sonunda çocuklardan 

diş plağı ve tükürük örnekleri alınmış ve değerlendirilmiştir. Ayrıca, diğer 

çalışmalardan farklı olarak, çalışmanın başlangıcında 100 çocuktan ve çalışmanın 

ortasında ve sonunda 60 çocuktan dışkı örnekleri alınmıştır. Çalışma sonucunda, 

LGG’nin, S.mutans ve patojen laktobasilleri inhibe ettiği ve özellikle 3-4 yaş 

grubunda diş çürüğünü önlemede faydalı olduğu gösterilmiştir. Dışkı örnekleri 

incelendiğinde, çalışmanın başlangıcında çalışma grubunun %12’sinde LGG tespit 

edilirken, çalışma sonunda bu oranın %91’e çıktığı gösterilmiştir. Kontrol grubunun 

dışkı örneklerinde ise, başlangıçta %4 olan LGG kolonizasyonunun çalışmanın 

sonunda %15 olduğu gösterilmiştir. Çalışma boyunca her iki grupta da çeşitli 

enfeksiyonlar nedeniyle antibiyotik kullanıldığı, ancak, çalışma grubunda antibiyotik 

ihtiyacının daha az olduğu bildirilmiştir (Nase et al., 2001). Çalışma, küçük yaş 

grubuyla uzun süreli yapılan ilk ve tek çalışmadır. Uzun süreli benzer çalışmalarda 

tüm değişkenleri kontrol etmek güç olduğu için, bakteri kolonizasyonunu etkileyen 

antibiyotik uygulamasının da önüne geçilememiştir. Buna rağmen, probiyotik bakteri 

tutunumunun azalmadığı görülmüştür. Çalışmamız, bu çalışmada olduğu gibi okul 

ortamında öğretmenlerin desteği ile gözetim altında yürütülmüştür. Çalışmamızda ve 

bu çalışmada, yaş grubunun erişkin olmaması ve probiyotik ürünün gözetim altında 

düzenli olarak uygulanması, elde edilen sonuçların paralel olmasına neden olmuştur.  

Çiğneme sırasında tükürük akışını uyardığı bilinen peynirin, içeriğindeki 

kalsiyum, fosfor ve kazeinfosfopeptidler nedeniyle de diş çürüğünü önleme özelliği 
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olduğu bilinmektedir (Sela et al., 1994, Reynolds et al., 1995). Peynir, ağız 

içerisinden daha uzun sürede temizlendiği için probiyotik ilavesi için sütten daha 

uygun bir gıda maddesi olarak düşünülmektedir. Araştırmacılar, EDAM peyniri 

içerisine 1,9x 107 KOB/ml L.rhamnosus GG ATCC 53103 ve 1,2x107 KOB/ml 

L.rhamnosus LC 705 ilave etmişler ve bu peynirin tüketimi ile S.mutans, maya ve 

lactobacillus miktarındaki değişimi incelemişlerdir (Ahola et al., 2002). Çalışma, 

deney ve kontrol grubu olarak iki gruba ayrılan, 18-35 yaş aralığında 74 katılımcı ile 

hazırlık, uygulama ve tedavi sonrası olmak üzere, her biri 3 haftadan oluşan üç 

periyodda tamamlanmıştır. Her periyodda katılımcılardan tükürük örnekleri alınarak 

değerlendirmeler yapılmıştır. Deney grubuna 15 g deney peyniri ve kontrol grubuna 

plasebo peynir günde 5 defa verilmiştir.   Uygulama döneminde deney grubunda 

S.mutans miktarında azalma olduğu ancak bu azalmanın anlamlı olmadığı 

bildirilmiştir. Uygulama periyodunun bitmesinden 3 hafta sonra alınan tükürük 

örneklerinde ise, deney grubunda S.mutans düzeyinde anlamlı bir azalma olduğu 

gösterilmiştir. Araştırmacılar, 3 hafta gibi kısa bir sürede, iki grup arasında S.mutans 

miktarında belirlenen farklılığın yanıltıcı olabileceğini ileri sürmüşlerdir. Bu nedenle 

tedavi sonrasındaki dönemde bakteri miktarında meydana gelen değişikliği 

yorumlamışlardır. Bu çalışmaya benzer bir çalışmada da katılımcılara, L.paracasei 

GMNL-33 içeren tabletler, 2 hafta boyunca günde 3 defa verilmiş ve tükrükteki 

S.mutans ve laktobasil sayısı ile tükrüğün tamponlama kapasitesindeki değişiklikler 

başlangıçta, uygulama döneminin sonunda ve uygulama döneminden 2 hafta sonra 

değerlendirilmiştir. Uygulama döneminin sonunda, deney grubunda S.mutans 

seviyesinde anlamlı bir değişiklik gözlenmezken, uygulamanın bitmesinden 2 hafta 

sonra alınan tükürük örneklerinde S.mutans seviyesinde anlamlı bir azalma olduğu 

belirtilmiştir (Chuang et al., 2010). Çalışmamızda bu çalışmalardan farklı olarak 

uygulama periyodunun ortası olan 5. ve 6. günlerde ve son günde katılımcılardan 

tükürük örnekleri alınarak S.mutans miktarındaki değişiklik belirlenerek 

yorumlanmış ve hem çalışmanın ortasında hem de sonunda çalışma grubunda 

S.mutans miktarında anlamlı bir azalma olduğu görülmüştür. Çalışma grubumuzun, 

floranın daha kısa sürede etkilendiği bir yaş grubundan oluşması ve probiyotik 

ürünün düzenli olarak uygulanmasına bağlı olarak, çalışmamızda S.mutans 

miktarında kısa sürede anlamlı bir azalma meydana geldiği görülmüştür. Çalışma 
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yürütücüsünün gözetimi olmaksızın, probiyotik uygulamaların gün içerisinde kısa 

aralıklarla tekrarlanması, katılımcıların unutması, uygulamadan sıkılması vb. 

nedenlerle düzenli olmayabilir. Bu durum, yanıltıcı sonuçların alınmasına neden 

olabileceği için uygulamaların az tekrarlı ve gözetim altında yapılmasının önemli 

olduğunu düşünmekteyiz.  

Finlandiya’da erişkin yaş grubundaki 56 katılımcı ile yapılan bir çalışmada, 

LGG’nin oral kolonizasyonu değerlendirilmiştir. Çalışma, her biri 2 hafta süren 3 

periyoddan oluşmuştur. Birinci periyod hazırlık dönemidir. Bu dönemin sonunda tüm 

katılımcılardan tükürük örneği alınmıştır. İkinci periyod, uygulama periyodudur, bu 

dönemde katılımcılara 5x106 KOB LGG içeren 200 ml meyve suyu günde 3 defa 

verilmiştir. Üçüncü periyod, uygulama sonrası dönemdir, bu dönemde tükrükte LGG 

bulunmadığı belirlenene kadar her gün tükürük örneği alınmıştır. Üçüncü periyoddan 

bir gün sonra, katılımcıların %66’sının tükrüğünde LGG bulunduğu ve 7 gün sonra 

ise sadece %3,6’sında LGG bulunduğu tespit edilmiştir. Ancak, çalışmanın 

tamamlanmasından 5 ay sonra katılımcıların birisinden tükürük örneği alınmış ve 

tükrüğünde LGG bulunduğu belirtilmiştir. Ayrıca, katılımcının, bu 5 aylık süre 

içerisinde LGG içeren her hangi bir ürün tüketmesi de yasaklanmıştır. Bu 

katılımcıdan alınan anamnez bilgisinde, 10 yaşındayken atopik dermatit tedavisine 

destek amacıyla 1 yıl boyunca LGG içeren süt tükettiği öğrenilmiştir (Yli-Knuuttila 

et al., 2006). Bu durum, probiyotik mikroorganizma kolonizasyonun daimi değil 

geçici olduğunu ancak, küçük yaşlarda uzun süreli probiyotik alımının daimi 

kolonizasyon için önemli olduğunu göstermektedir. Ancak, tükrükte LGG 

bulunmaması, her zaman LGG’nin oral kavitede kolonize olmadığının bir göstergesi 

değildir. Benzer bir çalışmada, GİS’te laktik asit bakterisinin kolonizasyonu 

incelenmiş, katılımcılara 12 gün boyunca günde 2 defa 6x1010 KOB LGG içeren 100 

ml meyve suyu verilmiştir. Çalışma sonunda katılımcılar 3 gruba ayrılmış birinci 

grupta hemen, ikinci grupta 1 hafta sonra ve üçüncü grupta 2 hafta sonra kolonoskopi 

işlemi yapılmış ve tüm gruplardan dışkı örneği de eş zamanlı olarak alınmıştır. 

Kolonoskopi sırasında alınan biyopsiler ile dışkı örneklerindeki LGG 

karşılaştırıldığında, üçüncü grupta dışkı örneklerinde LGG’ye rastlanmamış ancak, 

biyopsi örneklerinde rastlanmıştır. Bu çalışmada, dışkı örneğinin probiyotik 
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mikroorganizma kolonizasyonunu göstermede tek başına yetersiz olduğu 

gösterilmiştir (Alander et al., 1999).   

L.reuteri, gastrointestinal mikroflorada doğal olarak bulunan, zorunlu 

heterofermantatif mikroorganizmadır. Reuterin ve reutesilin adı verilen 

antimikrobiyal maddeleri üretmektedir. Bu antimikrobiyal maddeler, L.reuteri’nin 

probiyotik özellik göstermesinde etkilidir (Talarico et al., 1988, Ganzle et al., 2000, 

Çağlar et al., 2006, Twetman et al., 2009). L.reuteri’nin genel sağlığa olan faydalı 

etkilerini gösteren çalışmaların yanı sıra, oral kavitedeki etkinliğini gösteren çeşitli 

çalışmalar da yapılmıştır (Nikawa et al., 2004, Valeur et al., 2004, Weizman et al., 

2005, Çağlar et al., 2006, Çağlar et al., 2007, Çağlar et al., 2008a, Çağlar et al., 2009, 

Twetman et al., 2009) .  

Kısa süreli probiyotik kullanımı sonrasında ağız içerisindeki enflamasyon 

cevabını inceleyen ilk çalışmada, L.reuteri’nin diş eti oluğu sıvısındaki (DOS) 

sitokin düzeyine etkisi araştırılmıştır. Çalışmada, yaş ortalaması 24 olan ve en az iki 

dişinin bukkal diş eti kenarında orta düzeyde gingivitis olan 42 katılımcı rastgele 3 

gruba ayrılmıştır. Birinci gruba, 1 tane canlı bakteri içeren sakız ve 1 tane plasebo 

sakız; ikinci gruba, 2 tane canlı bakteri içeren sakız ve üçüncü gruba 2 tane plasebo 

sakız verilmiştir. Canlı bakteri içeren deney sakızlarında 1x108 KOB L.reuteri ATCC 

55730 ve ATCC PTA 5289 bulunmaktadır. Deneye başlamadan önce, birinci haftanın 

sonunda, ikinci haftanının sonunda ve başlangıçtan 4 hafta sonra katılımcılardan 

DOS örnekleri alınmıştır. Çalışma süresi olan 2 hafta boyunca katılımcılar, sabah 

kahvaltısı ve akşam yemeğinden 1 saat sonra, 10 dakika olmak üzere günde iki defa 

sakızlarını çiğnemişlerdir. Çalışmanın bittiği 2.haftanın sonu ile başlangıç arasında 

sondlamada kanama değerinde ve DOS miktarında birinci ve ikinci grupta ististiksel 

olarak anlamlı azalmaların olduğu gösterilmiştir. Sadece ikinci grupta, birinci 

haftanın sonunda TNF-α skorunda; ikinci haftanın sonunda IL-8 skorunda ve 

dördüncü haftanın sonunda IL-6 skorunda anlamlı azalmaların olduğu kaydedilmiştir 

(Twetman et al., 2009). Diğer bir araştırmada ise, L.reuteri’nin, TNF-α üretimini 

inhibe edici özellikte, bağışıklık düzenleyici bir madde ürettiği gösterilmiştir (Von 

Bodman et al., 2008). Laktobasillerin bağışıklık cevabının başlamasına neden olan 

özel reseptörler salgıladığı ve bu yolla epitelyum hücrelerinin patojen olan ve 
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olmayan mikroorganizmaları tanımalarının kolaylaştığı da bildirilmiştir (Rakoff-

Nahoum et al., 2004). Laktik asit bakterilerinin sadece günlük süt ürünleri içerisine 

ilave edilerek değil farklı şekillerde de katılımcılara verildiği görülmektedir. 

Sıcaklık, nem ve hava ile temas etmeleri halinde canlılıklarını kaybetme tehlikesi ile 

karşı karşıya kalan laktik asit bakterilerinin, soğuk ve havasız ortamda saklanan süt 

ürünlerine ilavesi, canlılıklarını tehdit etmeyen bir saklama ortamı oluşturmaktadır. 

Bu nedenle aynı koşulların sağlanmasının zor olduğu farklı şekillerle katılımcılara 

sunulması bakterilerin canlılığınının korunmasında sıkıntılar meydana getirebilir. 

Çalışmamızda, laktik asit bakterisi içeren gargara, uygun şekilde saklanmış ve 

öğrencilerin okullarına gidilerek gözetim altında uygulanmıştır. Böylece, saklama 

sırasında, bakteri canlılığında meydana gelebilecek riskler en az düzeye indirilmiştir. 

Bunun yanı sıra, gargara uygulamasının gözetimimiz altında yapılması, çalışma 

sonuçlarının güvenirliliğini arttırmış, ayrıca ebeveynlerin ve öğrencilerin günlük 

olarak bilgilendirilmesi ile onların da çalışmaya karşı güven duygularının artması 

sağlanmıştır. 

L.reuteri ATCC 55730 ile hazırlanan pipet ve tabletlerin erişkin katılımcılarda 

kullanımı ile tükrükteki S.mutans miktarının değişimini inceleyen bir çalışmada, 

canlı bakteri içeren pipet ve tabletlerin kullanımından sonra tükrükteki S.mutans 

düzeyinde anlamlı bir azalma olduğu ve laktobasil seviyesinin değişmediği 

belirlenmiştir. Çalışma sonucunda, probiyotik mikroorganizmaların oral kavitedeki 

etkinliği için doğrudan alınması ile dolaylı olarak alınması arasında bir farklılık 

olmadığı da vurgulanmıştır (Çağlar et al., 2006). Araştırmacı, L.reuteri ATCC 55730 

ve L.reuteri ATCC PTA 5289 içeren sakızların kullanımı ile de benzer sonuçlar elde 

etmiştir. Canlı bakteri içeren sakızları ve ksilitollü sakızları kullanan gruplarda 

S.mutans seviyesinde anlamlı azalmalar oluduğunu, ancak laktobasil seviyesinde bir 

değişiklik olmadığını bildirmiştir. Çalışmada, probiyotik kültür ve ksilitol içeren 

sakızların ayrı ayrı kullanımı ile birlikte kullanımının S.mutans seviyesi üzerinde 

farklı etkiler yaptığı gösterilmiştir. Araştırmacılar probiyotik kültür ve ksilitolün 

birlikte verildiğinde S.mutans seviyesinde daha az azalma meydana getirdiklerini 

göstermişler, bu durumun sebebinin ise yapılacak çalışmalarla ortaya koyulabilceğini 

bildirmişlerdir (Çağlar et al., 2007). Çalışmamızda da bu çalışmalara benzer şekilde 

canlı bakteri içeren gargara ile çalkalama yapan grubun tükürük örneklerinde 
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S.mutans seviyesinde anlamı bir azalma gözlenirken, bu çalışmalardan farklı olarak 

laktobasil seviyesinde ise anlamlı bir artış olduğu gözlenmiştir. Bazı probiyotik 

kültürler, kendileri ağız içerisinde kolonize olmaksızın S.mutans seviyesini 

azaltmaktadır. Çalışmamızda, S.mutans seviyesi azalırken, laktik asit bakteri 

seviyesinin artması, kullandığımız suşun ağız içerisine iyi kolonize olan bir tür 

olmasından kaynaklanmaktadır. Ayrıca, çalışmamızda uygulama döneminden bir ay 

sonra gerçekleştirdiğimiz kontrolde laktik asit bakteri kolonizasyonunun çalışma 

grubundaki tüm katılımcılarda devam ettiği görülmüştür. Çalışmamızdan farklı 

olarak, aynı araştırmacının L.reuteri ATCC 55730 içeren tabletleri, 2 hafta uyguladığı 

çalışmasında ise uygulama döneminin bitmesinden 2 hafta sonra, katılımcıların hiç 

birinde L.reuteri bulunmadığı gösterilmiştir (Çağlar et al., 2009).    

L.reuteri ATCC 55730 ve L.reuteri ATCC PTA 5289 probiyotik zincirleri ile 

gerçekleştirilen bir çalışmada, canlı bakteriler bir emzik içerisine yerleştirilerek 

katılımcılara verilmiştir. Çalışma sonunda, deney grubundaki katılımcıların 

%70’inde S.mutans düzeyinde azalma olduğu bildirilmiştir (Çağlar et al., 2008a). 

Dişlenme dönemindeki çocukların büyük bir kısmında emme alışkanlığının olduğu 

göz önünde bulunduruduğunda, emziğin koruyucu diş hekimliği uygulamaları için 

iyi bir vasıta olduğu ileri sürülmüştür  (Çağlar et al., 2005b). Özellikle, çürük riskinin 

yüksek olduğu bebeklerde ve oyun çağı çocuklarında probiyotik kültürlerin emzik 

içerisinde verilmesi alternatif ve etkili bir yöntem olabilir. Ayrıca, bu çalışmada 

olduğu gibi birden fazla probiyotik kültürün bir arada kullanımı ile ağız içerisinde 

canlılığını devam ettiren faydalı bakterilerin sayısı da arttırılabilir. Çalışmamız, 

probiyotik kültürün gargara içerisine eklenerek çocuklarda kullanıldığı ilk 

çalışmadır. Daha sonra yapılacak olan çalışmalarda, gargara içerisinde farklı 

kültürlerin bir arada kullanılması ile ortaya çıkabilecek sinerjistik etki 

değerlendirlebilinir.    

  Yapılan bir çalışmada, birden fazla probiyotik zincir (L. sporogens, L. 

bifidum, L. bulgaricus, L. termophilus, L. acidophilus, L. casei ve L. rhamnosus) bir 

arada kullanılarak kapsül ve likit şeklinde probiyotik preparatlar hazırlanarak 

gönüllülere verilmiş ve türükteki S.mutans ve laktobasil düzeyindeki değişiklikler 

değerlendirilmiştir. Probiyotik kapsül ve likit kullanan gruplarda laktobasil 
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miktarının arttığı, ancak S.mutans seviyesinin değişmediği, kontrol grubunda ise 

S.mutans miktarında ve laktobasil miktarında bir değişiklik olmadığı bildirilmiştir. 

Likit formdaki probiyotik, doğrudan oral dokularla temasta olduğu için tükrükte 

laktobasil miktarını arttırıcı etkide bulunması beklenen bir durum iken, aynı etkinin, 

oral dokularla hiç temasta bulunmamış olan kapsül formunda da görülmesinin 

şaşırtıcı bir durum olduğu bildirilmiştir (Montalto et al., 2004).  Bu durum, sistemik 

olarak alınan probiyotik mikrooganizmaların, oral kavitede de etkili olabileceğinin 

göstergesi olabilir. Bu nedenle, sistemik olarak kullanılan probiyotiklerin oral 

kavitedeki lokal etkisini gösteren çalışmaların yapılmasına ihtiyaç vardır.  

Oral kavitenin doğal florasında bulunan Streptecoccus uberis KJ2sm, 

Streptecoccus oralis KJ3sm ve Streptecoccus rattus JH145 içeren ProBiora3 

(Oragenics Inc., Alachua, FL, USA) isimli gargaranın, S.mutans ve periodontal 

hastalıklara neden olan mikroorganizmaların miktarını azaltmadaki rolünü inceleyen 

çalışma iki aşamada gerçekleştirilmiştir. Çalışmanın birinci aşamasında, gargaranın 

güvenliği, ikinci aşamasında etkinliği değerlendirilmiştir. Çalışmaya, yaş aralığı 21-

35 olan 20 gönüllü katılmıştır. Güvenlik çalışmasında, katılımcılar gargarayı düşük 

dozda (106 KOB/ml) 4 hafta kullanmışlar, katılımcılarda her hangi bir yan etki 

görülmediği için, sonra yüksek doz (108 KOB/ml) gargara uygulamasına geçilmiş ve 

gargara günde 2 defa 4 hafta boyunca kullanılmıştır.   Etkinlik çalışması, 11 katılımcı 

ile gerçekleştirilmiştir. Çalışma öncesinde ve sonrasında katılımcılardan tükürük ve 

diş plağı örnekleri alınmıştır. Çalışmanın bu kısmında yüksek dozdaki gargara 1 ay 

kullanılmıştır. Güvenlik çalışmasının sonunda, klinik sınıflamada hafif olarak 

değerlendirilen boğaz, baş ve karın ağrılarının görüldüğü bildirilmiştir. Etkinlik 

çalışmasının sonucunda ise, tükrükteki S.mutans seviyesinin başlangıca göre %60 

oranında azaldığı ve C.rectus ve P.gingivalis düzeyinde de azalma meydana geldiği, 

ancak bu azalmanın istatistiksel olarak anlamlı olmadığı bildirilmiştir (Zahradnik et 

al., 2009). Bu çalışmada kullanılan Strep.oralis ve Strep.uberis, ürettikleri hidrojen 

peroksite bağlı olarak  probiyotik aktivite göstermekte ve periodontopatojenlerle 

mücadele etmektedirler (Hillman and Socransky, 1982, Hillman et al., 1985, Hillman 

and Shivers, 1988). S.rattus zinciri ise, S.mutans zincirine çok benzediği için 1980’li 

yıllarda S.mutans zinciri olarak sınıflandırılmış ancak, S.rattus’un laktat 

dehidrogenaz enziminin üretiminden sorumlu geninde mutasyon olması nedeniyle 
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laktik asit üretemediği ve diş çürüğüne neden olmadığı bildirilmiştir (Johnson et al., 

1980). Birbirine benzeyen S.rattus ve S.mutans’ın aynı kolonizasyon bölgesi için 

yarış halinde olması nedeniyle, S.rattus’un diş çürüğünün önlenmesinde probiyotik 

zincir olarak kullanımının uygun olduğu bildirilmiştir (Zahradnik et al., 2009).  

Çalışmamız boyunca ve çalışmanın tamamlanmasından sonraki bir aylık süreçte, yan 

etkiler konusunda bilgilendirilmiş olan öğrenciler ve ebeveynlerden, geri bildirimler 

alınmış ve hiçbir öğrencide, her hangi bir yan etki görülmemiştir. Bu durumun, 

kullandığımız probiyotik bakteri suşunun doğal ağız florasından izole edilmesine ve 

miktar olarak bu çalışmada güvenli kabul edilen 1x108 KOB/ml olarak 

kullanılmasına bağlı olabileceği düşünülmüştür. Çalışmamız, doğal kültürlerin 

gargara içerisinde katılımcılara sunulması yönünden bu çalışmaya benzer özellik 

göstermesine karşın, bu çalışmada kullanılan gargaranın üretici firma tarafından 

üretilmesi, bizim çalışmamızda ise gargaranın laboratuar koşullarında çalışma 

yürütücüleri tarafından üretilen bir gargara olması yönüyle farklılık göstermektedir. 

Ayrıca bu çalışmada kullanılan probiyotik kültürlerin doğal ağız florasından izole 

edilmesi veya hazır kültür olarak kullanılması konusu açık değilken, çalışmamızda 

kullanılan probiyotik kültürler doğal ağız florasından izole edilmiştir.    

Probiyotik kültür olarak sıklıkla kullanılan bifidobakteriler, oral kavitenin ve 

bağırsak mukozasının doğal mikrobiyal ekolojisinde önemli yeri olan 

mikroorganizmalardır (Becker et al., 2002). Bifidobakterilerin, normal bağırsak 

florasının korunmasında, enfeksiyona olan hassasiyetin, alerji ve laktoz 

intoleransının azaltılmasında, yüksek tansiyon ve kolesterolün düşürülmesinde 

faydalı olduğu bilinmektedir. (Fuller and Gibson, 1997, Reid et al., 2003). Bu 

mikroorganizmaların, oral kavitedeki etkinliğini gösteren çalışmalar da 

bulunmaktadır (Çağlar et al., 2005a, Çağlar et al., 2005c, Lenoir-Wijnkoop et al., 

2007, Meurman and Stamatova, 2007).  

Bifidobakterilerin diş çürüğüne neden olan mikroorganizmalara karşı etkisini 

araştıran, Çağlar ve arkadaşları, 7x107 KOB/ml Bifidobacterium DN-173 010 içeren 

yoğurdu deney grubundaki katılımcılara vermişlerdir. Çalışma sonunda, deney 

grubunda S.mutans seviyesinde anlamlı bir azalma gözlenirken, her iki grupta da 

laktobasil sayısında bir değişiklik gözlenmediği bildirilmiştir (Çağlar et al., 2005c).  
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Aynı araştırmacılar tarafından yapılan bir başka çalışmada ise Bifidobacterium lactis 

Bb-12 dondurma içerisine ilave edilmiş S.mutans üzerindeki inhibe edici etkisi 

incelenmiştir. Kontrol grubuna ise, canlı bakteri içermeyen dondurma verilmiştir. Bu 

çalışma sonucunda da tüm katılımcılarda S.mutans düzeyinin azaldığı, ancak bu 

azalmanın deney grubunda anlamlı olduğu bildirilmiştir. Dondurmanın soğuk 

ortamda muhafaza edilmesinin, probiyotik kültürlerin canlılığını korumada avantaj 

sağlayacağı da ileri sürülmüştür (Çağlar et al., 2008b).  

Probiyotik mikroorganizmaların diş yüzeyine tutunumu konusunda çok sayıda 

araştırma yapılmasına karşın, farklı mikroorganizmaların farklı deney koşulları 

altında gerçek diş yüzeyine bağlanma durumu net olarak belirlenememiştir. 

Çalışmamız,  bu konuda aydınlatıcı bilgiler taşımaktadır. Oral kavitedeki S.mutans 

tutunumunu azaltacak uygun yöntemlerin belirlenmesi için, daha fazla sayıda 

çalışma yapılması gerekmektedir. Çalışmamızda olduğu gibi, gargara içerisine 

probiyotik kültür ilavesi veya yapılacak olan çalışmalarla diş macunu ve diş ipliği 

içerisine probiyotik ilavesi ile hem oral hijyen hem de probiyotik kültürlerin ağız 

içerisine kolonize olması sağlanabilir. Çalışmamızda probiyotik kültür içeren gargara 

uygulaması ile olumlu sonuçlar almamıza karşın, gargara uygulaması, oral kavitedeki 

patojen bakteri sayısını azaltmada mekanik temizliğin yerini almamalı, destekleyici 

olarak uygulanmalıdır.   
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6.SONUÇ ve ÖNERİLER 

 

• Çocuk ve genç bireylerin doğal ağız florasından 12 adet laktik asit 

bakterisi ve 2 adet S.mutans bakterisi izole edilmiştir.  

• Doğal ağız florasından izole edilen laktik asit bakterileri; Lactococcus 

spp, Pediococcus spp, Lactobacillus spp’dir. 

• Et örneklerinden izole edilmiş olan laktik asit bakterileri; 

Lactobacillus.sakei, Enterococcus faecium, Lactobacillus 

plantarum’dur. 

• Doğal ağız florasından izole edilen laktik asit bakterileri ve daha 

önceden fermente et örneklerinden izole edilen laktik asit bakterileri 

arasından diş yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisi 

Lactobacillus spp 2.8-2’dir. 

• Laktik asit bakterisi ile hazırlanan gargaranın 10 günlük kullanımı ile 

tükrükteki S.mutans seviyesinde anlamlı bir düşüş ve tükrükteki laktik 

asit bakterisi seviyesinde anlamlı bir artış sağlanmıştır. 

• Laktik asit bakterisi ile hazırlanan gargaranın son kullanımından sonra, 

kullanılmadığı bir aylık süreçte tükrükteki S.mutans ve laktik asit 

bakterisi seviyesinde anlamlı bir değişiklik meydana gelmemiştir. 

• Küçük yaştaki bireylerde probiyotik mikroorganizmaların 

kolonizasyonu daha kısa sürede meydana gelmekte ve kolonizasyon 

uzun süre devam etmektedir. 

• Başta ebeveynler ve öğretmenler olmak üzere, probiyotik 

mikroorganizmalar hakkında tüm toplumun daha fazla bilgilendirilmesi 

ve probiyotik kültürlerin, ağız ve diş sağlığına olan olumlu etkilerini 

gösteren çalışamaların sayısının artması ile özellikle çocuklarda ve genç 

bireylerde probiyotik ürünlerin kullanımları yaygın hale gelecektir. 

• Yapılacak olan çalışmalarla, restoratif materyallerin içerisine de doğal 

izolatlardan oluşan probiyotik kültür ilavesi yapılabilirse, özellikle 

çürük insidansının yüksek olduğu çocuklarda S.mutans seviyesinin 

düşmesine katkıda bulunulabilir.    
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ÖZET 

 

Laktik Asit Bakterilerinin Ağız Sağlığına Olan Etkilerinin İncelenmesi 

Oral kavite, zengin ve farklı türlerin bir arada bir denge içinde bulunduğu 
karmaşık bir ekosistem olarak tanımlanabilir. Ağız ekolojisindeki bu denge 
bozulduğunda, potansiyel patojenler rekabet üstünlüğü kazanır ve diş çürüğü gibi 
enfeksiyonel hastalıkları oluşturabilir. Enfeksiyonel ağız hastalıklarını önlemede ve 
hastalıklardan korunmada yeni yöntemlerin geliştirilmesi için araştırmalar devam 
etmektedir. Streptococcus mutans ve laktik asit üreten bazı laktobasillerin 
karbonhidratları fermente ederek düşük pH oluşturdukları ve sonucunda diş çürüğüne 
sebep oldukları gösterilmiştir. Buna karşın, bazı laktik asit bakterilerinin 
gastrointestinal ve oral enfeksiyonların kontrolünde kullanıldığı bildirilmiştir. 
Antimikrobiyal aktivite gösteren bu bakterilerin, konak sağlığı için faydalı olan, 
probiyotik özellik gösterdiği kabul edilmektedir.  Probiyotik kültürler içeren süt ve 
süt ürünlerinin diş sağlığını olumlu yönde etkilediği çeşitli çalışmalarda 
gösterilmiştir. 

Çalışmamızda,  diş sağlığı üzerindeki olumlu etkileri nedeniyle, doğal 
floradan izole edilmiş ve probiyotik özellik gösteren en uygun laktik asit bakterisinin 
in vitro yöntemle belirlenmesi, belirlenen probiyotik özellikli bakterinin ağız 
probiyotiği olarak kullanılması ve ağız sağlığına olumlu etkilerinin in vivo yöntemle 
araştırılması amaçlanmıştır. Bu amaçla, doğal ağız florasından izole edilmiş ve diş 
yüzeyine en iyi tutunum gösteren laktik asit bakterisi belirlenmiş ve bu bakteri 
kültürü ile hazırlanan gargara çalışmanın ikinci kısmında çalışma grubunu oluşturan 
20 ilkokul öğrencisine uygulanmıştır. Kontrol grubunu oluşturan 20 öğrenciye ise 
distile su ile çalkalama işlemi eş zamanlı olarak yaptırılmıştır.  Çalışma sonunda, 
çalışma grubundaki öğrencilerin oral florasındaki S.mutans miktarında anlamlı bir 
azalma olduğu ve kontrol grubunda ise anlamlı bir değişiklik olmadığı belirlenmiştir.  

Sonuç olarak, özellikle çocuklarda, doğal ağız florasından izole edilmiş, 
probiyotik kültürlerin düzenli kullanımının, ağız içi florasındaki S.mutans 
bakterilerinin sayısını azalttığı gözlenmiştir. 

Anahtar sözcükler:  Diş çürüğü, laktik asit bakterileri, S.mutans, probiyotik 
kültürler.  
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ABSTRACT 

 

Investigation of the Effects of Lactic Acid Bacteria on Oral Health 

Oral cavity can be described as a complex ecosystem with balance of a 
combination of rich and different species. When this balance of oral ecology fails, 
potential pathogens can create competitive advantage and make infectious diseases, 
such as dental caries. Researches are ongoing for the development of new methods to 
the prevention and protection from infectious oral diseases. It has been shown that 
some of Streptococcus mutans and lactobacilli producing lactic acid by fermenting 
carbohydrates and formed to cause tooth decay as a result of low pH. However, it has 
been reported that some lactic acid bacteria were used in the control of 
gastrointestinal and oral infections. It has been considered that this bacterium, 
showing the antimicrobial activity, which is useful for the health of the host, shows 
probiotics property. It has been demonstrated that these bacteria, showing the 
antimicrobial activity, beneficial for host health, considered probiotic properties. 
Various studies have demonstrated that milk and milk products containing probiotic 
cultures, have positive effect on dental health. 

Due to positive effects on dental health most appropriate lactic acid bacteria, 
isolated from the natural flora and possess probiotic, in our study, it has been aimed 
that determining the probiotic bacteria with in-vitro method, using the bacreria for 
mouth probiotics, and investigating the positive effects to oral health in-vivo. For this 
purpose, lactic acid bacteria, determined that, it is the lactic acid bacteria, isolated 
from the natural oral flora and shows the best hold to the tooth surface. On the 
second part of this study gargle prepared by culture of bacteria applied on 
experimental group which was a group of 20 elementary school students. The control 
group consisted of 20 students was built simultaneously with the process of rinsing 
with distilled water. At the end of the study, the experimental group students showed 
a significant decrease in the amount of oral flora S.mutans, and change in the control 
group was not significant. 

As a result, especially on children, the regular use of probiotic cultures which 
have been isolated from the natural oral flora, decreases the number of S.mutans 
bacteria in oral flora. 

Key words: Dental caries, lactic acid bacteria, S.mutans, probiotic cultures. 
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