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AĞIZDA MAYA YÜKÜNÜN BELİRLENMESİ VE İZOLE EDİLEN 

CANDİDA CİNSİ MAYALARIN TANIMLANMASI 

 

Mikrobiyota, insan vücudun çok önemli bir parçasıdır ve ağız mikrobiyotası 

insan mikrobiyotasınının önemli bir kısmıdır. Ağız, birçok mikroorganizmayı 

yapısında içermektedir. Bu mikroorganizmalar, bakteri, maya, küf, protozoon ve 

arkelerdir. Mikrobiyota çalışmalarında genel olarak bakteriyel mikrobiyota 

belirlenirken, fungal mikrobiyota ile ilgili çalışmalar az bulunmaktadır. Bununla 

birlikte son zamanlarda fungal mikrobiyota üzerine olan çalışmalar hızla artmaktadır. 

Mikrobiyota günümüzde insan vücudunun bir organı olarak kabul edilmekte ve sağlığı 

etkilediği üzerine çeşitli çalışmalar bulunmaktadır. Hatta bazı durumlarda 

mikrobiyotanın bir parçası olan mikroorganizmanın, çeşitli koşullar altında fırsatçı 

patojen durumunda hastalıklara sebep olduğu bilinmektedir. Özellikle Candida cinsi 

mayalar fırsatçı patojen mikroorganizmalardır. Bu nedenle araştırmamızda sağlıklı 18-

25 yaş arası genç bireylerin ağız mikrobiyotasında bulunan maya yükleri ve Candida 

cinsleri belirlenmiştir. Çalışmamıza katılan 31 katılımcıdan örnek alınmıştır ve 

katılımcılara anket uygulanmıştır. Katılımcılardan alınan örneklerin SCAF ve SDA 

besiyerlerine ekimleri yapılmıştır. Sonuç olarak sağlıklı 18-25 yaş arası genç bireylerin 

ağız maya yükünün SCAF besiyerinde 0,01±0,01 ve 1,87±0,01 log kob ve SDA 

besiyerinde bakteri ve maya yükünün ise 0,01±0,01 ve >3,00±0,01 log kob düzeyinde 

olduğu belirlenmiştir. Sayım petrilerinden toplam 500 adet izolat alınmıştır. Alınan 

izolatların öncelikle lam-lamel arası preparatları hazırlanarak maya olup olmadığı 

belirlenmiştir. 140 izolatın maya olduğu belirlenmiştir. Maya olduğu belirlenen 

izolatlara GTT yapılmıştır. GTT ile 108 tanesinin muhtemel Candida 

albicans/dublinensis olabileceği belirlenmiştir. 140 izolat daha sonra MALDI-TOF 

MS ile tanımlanmıştır. İzolatların 54 tanesi C. albicans, 5 tanesi C. albicans (africana), 

46 tanesi C. dublinensis, 28 tanesi C. parapsilosis, 3 tanesi C. inconspicua, 3 tanesi 

Pichia manshurica ve 1 tanesi Wickerhamomyces subpelliculosus olarak 

tanımlanmıştır. 

Anahtar sözcükler: Ağız maya yükü, Candida spp., Ağız mikobiyotası, 

MALDI-TOF MS. 
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ABSTRACT 

DETERMINATION YEAST LOAD AND IDENTIFICATION OF CANDIDA 

SPP. ISOLATED FROM MOUTH 

 

Microbiota is a very important part of the human body and the oral microbiota 

is an important part of the human microbiota. The mouth contains many 

microorganisms such as bacteria, yeast, mold, protozoa and archaea. While in 

microbiota studies are generally determined in bacterial microbiota, there are few 

studies about fungal microbiota. Moreover, recent studies on fungal microbiota are 

rapidly increasing. Today, microbiota is accepted as an organ of the human body and 

there are various studies on its effects of human health. It is known that, in some cases, 

the microorganisms as known opportunistic pathogens such as Candida genus yeasts, 

which is part of the microbiota, causes diseases under changed conditions. For this 

reason, yeast loads and Candida genus which found in the oral microbiota of healthy 

18-25 years old individuals were determined in our study. A sample was taken from 

31 participants and a questionnaire was applied to the participants. As a result, the 

yeast load of healthy individuals between the ages of 18-25 years were determined 

0.01±0.01 and 1.87±0.01 log cfu in SCAF medium and 0.01±0.01 and >3.00±0.01 log 

cfu in SDA medium. A total of 500 isolates were isolated. İsolates were evaluated 

microscopically and 140 isolates were found to be yeast. It was determined by GTT 

that 108 isolates could be Candida albicans/dublinensis. Then, 140 isolates were 

identified by MALDI-TOF MS. Isolates were identificated as 54 isolates of C. 

albicans, 5 isolates of C. albicans (africana), 46 isolates of C. dublinensis, 28 isolates 

of C. parapsilosis, 3 isolates of C. inconspicua, 3 isolates of Pichia manshurica and 1 

isolates of Wickerhamomyces subpelliculosus. 

 

Keywords: Oral yeast load, Candida spp., Oral microbiota, MALDI-TOF MS. 
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1. GİRİŞ 

 

İnsan vücudu, diğer karmaşık çok hücreli tüm ökaryotlar gibi içerisinde veya yüzeyinde 

çok sayıda mikroorganizmaya sahiptir. Bakteriyel bileşenler toplam mikrobiyal sayımın 

%99'unu oluşturur ve bu nedenle çekirdek mikrobiyom olarak adlandırılırken, kalan daha az 

miktarda ve daha fazla çeşitlilik gösteren mikrobiyota “nadir bir biyosfer” oluşturur. Nadir 

görülen biyosferin önemli bir kısmını ise funguslar (mikobiyom) oluşturmaktadır. 

Mikobiyomun yüzdesi düşük olmasına rağmen insan sağlığı ve hastalığı üzerindeki etkisi 

geniş kapsamlıdır. Örneğin, nadir biyosferi oluşturan 5,1 milyon fungus türünün 600'ünden 

fazlasının hafif yüzeysel hastalıktan derine inen hastalıklara, hayatı tehdit eden, sistemik 

enfeksiyonlara kadar çeşitlilik gösteren insan hastalıklarına neden olduğu tahmin 

edilmektedir. (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

İnsan Mikrobiyom Projesi'nde (İMP) çok sayıda bakteri tanımlanıp sınıflandırılmış 

olmasına rağmen, mikobiyom, virome (virobiome) ve parazitome dahil nadir biyosferin 

kritik bileşenleri üzerine dikkat daha az olmuştur. Özellikle dünya çapında bağışıklık sistemi 

baskılanmış popülasyonların artışı ile birlikte sürekli artan fungal enfeksiyon insidansına 

rağmen, yerleşik fungusların insan vücudundaki çeşitliliği ve işlevselliği daha az çalışılan 

bir alan olmuştur. Buna bağlı olarak oral mikrobiyomun fungal bileşeni olan “oral 

mikobiyom” da dikkat çekmektedir. Oral mikobiyom üzerine çalışmaların az olmasının bazı 

nedenleri bulunmaktadır. Bu nedenler arasında, geleneksel laboratuar ortamında birçok 

mantarın kültüre edilmemesi ve karmaşık genetik kompozisyona sahip ökaryotların tespit 

edilmelerinde olan zorluklar sayılabilir. Ek olarak, geleneksel yöntemlerden koloni 

oluşturan birim (kob) analizi yapıldığında oral mikrobiyomun %0,1’den daha azını 

yansıttığını bildirmişlerdir. Ayrıca, oral mikobiyomun geleneksel laboratuvar kültürlerinde 

baskın bakteriler tarafından baskılandığını belirlemişledir. Diğer nedenler arasında 

fungusların adlandırılmasında ve fungus veritabanlarındaki zorluklar ile fungusların 

adlandırılmasında ortaya çıkan tarihsel fazlalıklar ve hatalar sayılabilir. (Bandara, 

Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

Tüm insan vücudu bölgeleri, tipik olarak konak ile uyum içinde bir arada bulunan insan 

mikrobiyomu olan karakteristik bir mikrobiyota ile kolonize edilmektedir (Wade, 2013). 

Ağız mikrobiyotası ise insan vücudundaki en kompleks ve çeşitli mikrobiyal topluluklardan 

biridir. İnsan ağzı, virüsler, protozoonlar, funguslar, arkealar ve bakteriler de dahil olmak 

üzere mikroorganizmalar tarafından yoğun şekilde kolonize durumdadır. Ağız (dişler, dil, 

yanaklar, sert ve yumuşak damaklar, dişeti ve bademciklerden oluşur) boşluğunda 600'den 



 

2 

 

fazla bakteri türü ve 100’e yakın fungus türü bulunmaktadır. Ağızda bulunan 

mikroorganizma topluluğu yaklaşık 1000 türle oldukça karmaşıktır ve kolondan sonra 

vücudun ikinci en karmaşık mikrobiyotasına sahip olduğu gösterilmiştir. (Huffnagle ve 

Noverr, 2013; Wade, 2013; Monteiro-da-Silva, Araujo ve Sampio-Maia, 2014; Wu ve ark., 

2016; Garg ve ark., 2017). 

Vücudumuzun çeşitli yerlerinde mikrobiyota kommensal olarak yaşamakta iken, ağız 

mikrobiyotası diğer mikrobiyotalardan farklı olarak çoğu bireyde hastalıklardan sorumlu 

olmaktadır. Özellikle diş çürüğü ve periodontal hastalıklar ağızda en yaygın görülen iki 

hastalıktır ve insan ağız normal mikrobiyota üyeleri bu hastalıklarla ilişkilidir. Nüfusun 

yaklaşık %90'ında bir veya daha fazla bölgede dişeti iltihabı bulunurken, %10–15'i ise 

periodontite karşı hassastır. Diş çürüğü için birincil risk faktörü, fermente olabilen 

karbonhidratların aşırı tüketimidir. Diş çürüklüğü prevalansı ülkeler arasında büyük 

farklılıklar göstermekle birlikte küresel bir sorun olmaya devam etmektedir. Ağızda en çok 

görülen hastalıklardan biri, hafif ve geri dönüşümlü diş eti iltihabı ile periodontal hastalıktır. 

Periodontitis, yumuşak doku ve kemik dokusunun tahrip edilmesine neden olan kronik bir 

hastalıktır. Bu nedenle, özellikle gelişmiş ülkelerdeki insanlar diş macunu ile fırçalamak 

ve/veya ağız gargaraları ile durulama yapmak gibi normal ağız hijyen uygulamaları 

yapmaktadırlar. Periodontal hastalıkların ilerlemesinin, ilişkili mikrobiyal topluluk ile 

konakçı yanıtı arasındaki karmaşık etkileşimin bir sonucu olduğu yaygın olarak kabul 

edilmektedir. Oral bakterilerin bu yaygın hastalıklardaki önemi nedeniyle, oral bakteriyel 

toplulukların sağlık ve hastalıktaki bileşimi ve işlevleri yoğun olarak incelenmektedir. 

(Huffnagle ve Noverr, 2013; Wade, 2013; Monteiro-da-Silva, Araujo ve Sampio-Maia, 

2014, 2014; Garg ve ark., 2017). 

Ağız boşluğunda birçok mikroorganizma bulunmaktadır ve bu mikrobiyal topluluk, 

farklı ağız yapıları ve dokuları, diyet, diş hijyeni, ksenobiyotikler ve konakçı genetiğinden 

etkilenmektedir. Ağız boşluğundan izole edilen mikroorganizmalar diş çürüğü, 

periodontitis, bademcik iltihabı gibi ağız hastalıklarının oluşumunda rol oynar. Kısacası, 

ağız boşluğunda yaşayan mikroorganizmalar ve bunların birbirleriyle olan ilişkileri, sağlık 

ile hastalık arasındaki denge için gerekli bileşenlerin temelini oluşturmaktadır. Bununla 

birlikte hem gastrointestinal sistem hem de solunum sistemi için giriş kapısı olan ağzın 

mikrobiyolojisinin incelenmesi oldukça önemlidir ve sağlık ile hastalıktaki mikrobiyal 

toplulukları neyin oluşturduğunu anlamamıza yardımcı olacaktır. Bu nedenle, insan ağzının 

mikrobiyolojisini incelemek çok önemlidir. (Wade, 2013; Monteiro-da-Silva, Araujo ve 

Sampio-Maia, 2014; Garg ve ark., 2017). 
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Oral mikrobiyom 16S ribozomal RNA ile kültürden bağımsız olarak tanımlanmıştır. 

İnsan Oral Mikrobiyom Veri Tabanında (HOMD) 16S rRNA tanımlama özellikleri ve 

genomik bilgileri ile birlikte oral bakterilerin bir listesi www.homd.org adresinde çevrimiçi 

olarak mevcuttur. Methanobrevibacter cinsine ait az sayıda tür, Archaea'nın tek 

temsilcisidir. Bacteria domaininden 15 sınıf bulunduğu belirlenmesine rağmen bunların 

%96’sının 6 sınıfa ait olduğu belirlenmiştir. Bu sınıflar Actinobacter, Bakteroides, 

Firmicutes, Fusobacteria, Proteobacteria ve Spirochaetes’tir. 16S rRNA ile supragingival 

plakta, Streptococcus mutans türünün baskın olduğu bununla birlikte diğer S. sanguinis, S. 

mitis ve S. salivarius ile Laktobasillerin ve Veillonella türünün bulunduğu belirlenmiştir. 

Buna karşılık, subgingival plakta esas olarak periodontal patojenler olarak bilinen 

Fusobacterium nucleatum, Porphyromonas gingivalis ve Prevotella intermedia gibi Gram 

negatif anaerobik bakterilerin bulunduğunu bildirmişlerdir. Topluluk profili oluşturma için 

yeni nesil sekanslama tekniklerinin (Next Generation Sequencing, NGS) kullanılması insan 

mikrobiyomunun analizlerinin kapsamını büyük ölçüde arttırmaktadır. NGS platformlarının 

gelişi, ilk kez oral mikobiyomun gizli dünyasını aydınlatmıştır ve oral mikobiyomun aşamalı 

olarak azaltılmasını sağlayan literatür oluşturulmuştur. Ancak, NGS teknoloji platformları 

ve bu tür araştırmalardan çıkan verilerin analizi oldukça maliyetlidir, bu nedenlede 

araştırmalarda örneklem sınırlıdır. Bununla birlikte, mikro akışkan teknolojisinin yeni ortaya 

çıkışı bir umut ışığıdır. NGS ile birlikte kullanılan bu son teknoloji (Fluidigm multiplex PCR 

gibi), tek bir adımda 40 kadar numunenin büyük verimlilik ve maliyet tasarrufuyla analiz 

edilmesini sağlamaktadır. (Kraneveld ve ark., 2012; Huffnagle ve Noverr, 2013; Metwalli, 

Khan, Krom ve Jabra-Rizk, 2013; Wade, 2013; Cho, Nagao, Imayoshi ve Tanaka, 2014; 

Monteiro-da-Silva, Araujo ve Sampio-Maia, 2014; Garg ve ark., 2017; Bandara, 

Panduwawala ve Samaranayake, 2019) 

Oral mikrobiyota genellikle bir biyofilm şeklinde bulunur ve oral homeostazın ve ağız 

boşluğunun korunmasında ve hastalık gelişiminin önlenmesinde önemli bir rol 

oynamaktadır. Oral bakterilerin kültürel yöntemlerle üretilemesinin nedenleri arasında 

birçok mikroorganizma türünün bulunduğu bir biyofilmde olması, besinleri paylaşması ve 

mikroorganizma topluluğu üyeleri ile iletişim kurmasıdır. Fretibacterium fastidiosum olarak 

adlandırılan ve Synergistetes sınıfında yer alan daha önceleri kültüre edilemiyorken, karışık 

laboratuvar kültürlerinin koloni hibridizasyonu zenginleştirmesi yöntemi ile kültüre 

edilmesi yapılabilmiştir. Mikrobiyomik, metagenomik ve transkriptomik alandaki son 

gelişmeler oral hastalıklarda konakçı-bakteriyel etkileşimlerin anlaşılmasını ve yeni önleme 

ve tedavi yöntemlerinin belirlenmesinde katkı sağlayacağı belirtilmiştir. (Huffnagle ve 
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Noverr, 2013; Wade, 2013; Monteiro–da–Silva, Araujo ve Sampio–Maia, 2014; Garg ve 

ark., 2017; Jia ve ark., 2018). 

Oral mikobiyom alanında ele alınması gereken çok sayıda soru vardır. Oral mikobiyom 

ile ilgili araştırmalar şu ana kadar dinamik fungus popülasyonunun anlık sonuçlarını 

göstermektedir. Fakat bebeklikten yetişkinliğe kronolojik çalışmaları eksiktir. Ağızdaki 

bakteri-fungusların içe içe olmaları dolayısıyla sadece yapısal ve fonksiyonel ilişkilerinin 

değil, aynı zamanda sinerjistik veya antagonistik etkilerinin belirlenmesi de diğer önemli bir 

alandır. Diğer sorular, fungus topluluğunun oral bağışıklık sistemi üzerindeki etkisini ve 

çeşitli periodontal hastalıklar veya çürükler gibi ağız hastalıklarında patojen olup 

olmadıklarının belirlenmesi diğer önemli bir alandır. (Pereira, Seneviratne, Koga–Ito ve 

Samaranayake, 2018). Son olarak, oral ekosistemde mevcut olan düşük mantar 

biyokütlesinin örneklenmesi de dahil olmak üzere kapsamlı ve güvenilir bir referans veri 

tabanı oluşturulması ve fungus mikrobiyomu verilerinin üretilmesinde metodolojik 

zorlukların ele alınması için araştırma yapılması gerekmektedir. (Bandara, Panduwawala ve 

Samaranayake, 2019) 

Sekans analizine dayalı korelasyon çalışmaları kardiyovasküler hastalık, felç, preterm 

doğum, diyabet ve pnömoni gibi bir dizi sistemik hastalıkta ağız bakterilerinin rol oynadığını 

göstermiştir. Ağız mikrobiyotasının belirlenmesi ile ilgili çalışmalar devam etmektedir, 

fakat mikrobiyom tarafından üretilen metabolitlerin rolü tam olarak belirlenememiştir. 

Bununla birlikte ağız mikrobiyomunda ve burun mikrobiyomunda bulunan bazı metabolitler 

karakterize edilmiştir (Zipperer ve ark., 2016; Garg ve ark., 2017). Örneğin ağız 

mikrobiyomunda kommensal olarak yaşayan Streptococcus salivarius bakterisinin in vitro 

olarak halitozis (ağız kokusu) ile ilişkili Prevotella cinsinin siyah pigmentli bir suşunu inhibe 

eden salivarisin A ve B olarak adlandırılan antibiyotik peptidler ürettiği belirlenmiştir. 

Ayrıca diş çürümelerinde demineralizasyonun kommensal olarak bulunan Streptococcus 

mutans türü tarafından üretilen laktik asit üretiminden dolayı asiditenin artmasından 

kaynaklandığı ileri sürülmüştür. Lactobacillus spp. gibi bazı diğer türlerde laktik asit 

üretmeleri sebebiyle çürük oluşumuna neden olabilmektedir. Laktik aside ek olarak S. 

mutans, ağız boşluğunda karşılaştığı mikroaerofilik koşullar altında format, asetat, etanol ve 

iki farklı mutanobaktin metabolitlerini de üretebilmektedir. S. mutans UA159 suşundan izole 

edilen Mutanobactin A, ikili roller içeren melez bir poliketid-non-ribozomal peptittir. S. 

mutans bakterisinin ağız boşluğuna kolonize olması maya patojeni olan Candida albicans 

mayasının zararsız maya benzeri bir durumdan hifal biçimine geçmesini önlemektedir. 

Bununla birlikte ağız mikrobiyotası ve konakçı etkileşimlerini tam olarak anlamak için 
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filogenetik, metagenomik, transkriptomik, proteomik ve metabolomik yaklaşımların bir 

kombinasyonu gerekmektedir (Wade, 2013; Garg ve ark., 2017). 

Funguslar, insanlar, hayvanlar, meyveler, sebzeler ve bitki materyali üzerinde kolonize 

olabilen mikroorganizmalardır. Bazı fungusların insana zararlı etkileri bulunmazken, 

bazılarının insanlarda zararlı etkileri olabilmektedir. Zararsız olan bazı funguslar ise bazı 

faktörlere bağlı olarak patojenlere dönüşebilmektedir. Örneğin Candida, insanlarda 

gastrointestinal sistemin bir kommensalı olarak yaşar, ancak bağışıklık sistemi baskılanmış 

ve hastaneye yatırılan kişilerde mukokutanöz kandidiyazize ve yaygın enfeksiyonlara neden 

olabilen fırsatçı bir patojendir. Yakın zamanda hematoloji, transplantasyon ve yoğun bakım 

ünitesi hastalarında en sık görülen fungal patojenin Candida albicans olmasına rağmen, non-

albicans türleri tarafından da sistemik enfeksiyonların oluştuğu bildirilmiştir. Bazı non-

albicans türleri antifungal ajanlara içsel olarak dirençlidir ve bazı türlerinin ise biyofilm 

oluşturma yeteneği vardır. Biyofilm oluşturma yeteneği antifungal duyarlılığı etkileyen 

önemli faktörlerdendir (Pulcrano ve ark., 2013; Monteiro–da–Silva, Araujo ve Sampio–

Maia, 2014). 

Birçok birey Candida türlerini semptomsuz olarak taşımaktadır ve Candida türlerinin 

prevalansı yaşla birlikte artmaktadır. Bununla birlikte Candida türleri çok çeşitli akut ve 

kronik enfeksiyonlara neden olabilmektedir. Ağızda bulunan kandidiyal enfeksiyonun klinik 

bulguları, mukozadaki iltihaplı ve kırmızı beyaz alanlarla karakterize akut psödomembranöz 

plaklardan, kronik atrofik kandidiyal mukozitin erozif eritroplaki ve lökoplaki lezyonlarına 

kadar değişmektedir. Kandidiyal enfeksiyonun klasik semptomları olan yanma ve acıma 

hissi mukozal yüzeyin hasar görmesinden kaynaklanmaktadır. Buna ek olarak, geniş maya 

kolonizasyonu ileri periodontal hastalıklarda ve diş çürümelerinde rol oynayabilmektedir. 

Oral kandidiyazın nadir görülen şekli kronik mukokütanoz kandidiyazisdir. Kanserojenik 

asetaldehitin mikrobiyal üretimi ağız kanseri ile ilişkilendirilmiştir. Ağız boşluğu, AIDS gibi 

ciddi derecede immün yetmezliği olan veya nötropenik hastalar gibi bağışıklık sistemi 

baskılanmış hastalarda derin veya sistemik bir kandidiyal enfeksiyon kaynağı olarak da işlev 

görebilmektedir (Rautemaa ve Ramage, 2011; Kraneveld ve ark., 2012; Wade, 2013). 

Bu çalışmanın amacı, oral mikrobiyomun bileşimi ile ilgili olan oral mikobiyomda 

bulunan, kültüre edilebilinen maya yükünün belirlenmesi ve izole Candida türlerinin yeni 

tanımlama yöntemlerinden Matris destekli lazer desorpsiyon/iyonizasyon uçuş süresi kütle 

spektrofotometrisi (MALDI–TOF MS) ile tanımlanmasını kapsamaktadır. 
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2. ÖNCEKİ ÇALIŞMALAR 

 

2.1. İnsan Ağzında Yaşayan Mikroorganizmalar 

İnsan ağzı; fungus, virüs, protozoa, arke ve bakteri gibi çeşitli mikroorganizma 

topluluklarını içerisinde barındırmaktadır. Funguslar, çeşitli akut ve kronik enfeksiyonlara 

neden olmaktadır. Dünya nüfusunun hemen hemen yarısı asemptomatik olarak Candida türü 

mayaları ağız mikrobiyotasında bulundurmaktadır. (Wade, 2013). 

Ağızda virüslerin de çeşitli türleri bulunmaktadır. Kabakulak ve kuduz gibi bazı viral 

enfeksiyonlar tükürük bezlerini hedef almaktadır. Herpes simpleks virüsü ise çoğu 

yenidoğan hastada subklinik primer enfeksiyonlara, büyük çocuklarda ise gingivostomatise 

neden olabilmektedir. Entamoeba gingivalis ve Trichomonas tenax ise ağızda genellikle 

bulunan iki protozondur. Bakteri ve gıda kalıntıları ile beslenen saprofitlerin zararsız olduğu 

düşünülse de E. gingivalis sayısı, periodontal hastalıklı bölgelerde sağlıklı bölgelere göre 

daha yüksektir. (Wade, 2013). 

Bakteriler ve arke, ağızda bulunan en baskın mikroorganizma türleri olup, tükürük 

salgısının ml’si başına 100 milyon civarındadır. Ağız yüzeyinin tümü, dişlerde ve diş 

etlerinde bir bakteriyel biyofilm ile kaplıdır ve bu biyofilm ağızda en yaygın iki bakteriyel 

hastalıktan sorumludur: diş çürüğü ve periodontal hastalıklar. Bu hastalıklarda bakterilerin 

rolü 19. yüzyılda tanımlanmıştır ve bireysel türlerin patogenezdeki rolünü belirlemek için 

kapsamlı araştırmalar yapılmıştır. (Wade, 2013). 

 

2.2. Oral Mikobiyom ve Oral Fizyoloji 

İnsan mikrobiyomunun işlevselliği ve dinamizmi yaş ve diyet gibi fizyolojik 

değişikliklere yanıt vermektedir. İnsan vücudunda meydana gelen fizyolojik etkilerle 

bakterilerde olduğu gibi mikobiyomda da değişiklikler oluşmaktadır. (Bandara, 

Panduwawala ve Samaranayake, 2019). Örneğin, Ikebe ve ark. (2006) toplumda yaşayan 60 

yaş üstü yaşlılardan alınan tükürük örneklerinde oral mikobiyomun artan yaş, eksik diş 

sayısı, takma diş ve düşük tükürük akış hızları ile önemli bir pozitif ilişkisi olduğunu 

belirlemişlerdir. Li ve ark. (2012) ise huzurevlerinde yaşayan yaşlıların oral 

mikobiyomlarının sağlık durumunun iyi olanların sağlık durumunun kötü olanlara kıyasla 

daha düşük toplam fungus yüküne sahip olduğunu bildirmişlerdir. Bunun nedenini tam 

olarak belirtmezlerken, ortak mutfak eşyası kullanımı ve kötü hijyen koşullarına bağlı 

olabileceğini söylemişlerdir.  
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Oral Candida türlerinin özellikle yaşlılarda, çeşitli coğrafik ve etnik kökene göre 

farklılık gösterdiği ve non–albicans türlerinin Asya popülasyonlarında baskın olduğunu 

belirlemişlerdir. (Samaranayake, 2009; Falagas, Roussos ve Vardakas, 2010; Kraneveld ve 

ark., 2012). Reichart, Samaranayake ve Philipsen (2000) Tayland'daki lepra hastalarının 

ağızlarında Candida krusei türünün, insanlarda en sık bulunan C. albicans türünden daha 

fazla bulunduğunu belirlemişlerdir. Samaranayake ve Samaranayake (1994) ise literatürde 

insanların C. krusei türünün taşıyıcısı olduğunu, hem sağlıklı hem de hasta bireylerde taşıma 

oranlarının ağız boşluğu için %6,1, gastrointestinal kanal için %10,3 ve vajina için %12,5 

olduğunu bildirmişlerdir.  

Yeni doğan bebeklerin ağız boşluklarında Candida spp. taşıyıcılığı yaşlılara göre daha 

düşük olup kolonizasyon oranlarının, doğumdan yetişkinliğe doğru arttığı belirlenmiştir. 

(Kleinegger, Lockhart, Vargas ve Soll, 1996; Kraneveld ve ark., 2012; Ward, Knights ve 

Gale, 2017). Zakaria ve ark. (2017) düşük vücut kitle indeksi olanların ağız boşluklarında 

Candida dubliniensis ve Candida glabrata türlerini daha fazla taşıdığını, Bandara, 

Panduwawala ve Samaranayake, 2019 ise düşük tükürük akış hızlarına sahiplerin C. 

albicans türünü taşıdığını bildirmişlerdir.  

 

2.3. Tükürük ve Mikobiyom 

Ghannoum ve ark. (2010) 20 sağlıklı yetişkin (21–60 yaş arası) bireyde oral boşlukta 

bulunan fungusları fosfat tamponlu su (PBS) ile ağız yıkama yaparak Internal Transcribed 

Spancer (ITS) primerleri kullanarak tanımlamıştır. Katılımcıların %75’inden Candida spp. 

türlerini izole ettiklerini bildirmişlerdir. Örneklerden 74 kültüre edilebilir ve 11 kültüre 

edilemeyen fungi cinsi belirlemişlerdir. Bu cinslerden 39 tanesinin sadece bir kişide, 

16’sının iki katılımcıda, 5 tanesinin üç kişide ve 15 tane cinsin ise (kültüre edilemeyen 

cinsler dahil) 4’den (%20) fazla katılımcıda olduğunu bildirmişlerdir. En sık izole edilen 

cinsin Candida olduğunu (%75) belirtmişler ve bunu Cladosporium (%65), Aureobasidium 

(%50), Saccharomycetales (%50), Aspergillus (%35), Fusarium (%30) ve Cryptococcus 

(%20) cinslerinin takip ettiğini bildirmişlerdir.  

Kraneveld ve ark. (2012) yaşı 58–80 arasında olan 82 Hollanda’lı yetişkinden tükürük 

örneği almışlardır. Topladıkları tükürük örneklerinin Candida spp. ve bakteriler için ITS 

bölgesi (Candida) ve 16S rDNA genini (bakteri) kullanarak kantitatif PCR analizi ile 

belirlemişlerdir. Hollanda’lı yaşlı erişkinlerde tükürük örneklerinin %0,06 ortalama yükü ile 

0-8,60 log kob/mL Candida spp. yükü tespit etmişlerdir. Candida spp. yükünün artmasıyla 

tükrük mikrobiyomunun çeşitliliğinin önemli ölçüde azaldığını belirlemişlerdir. (P=0,001). 
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Candida yükündeki artış ile Bacilli sınıfının pozitif ilişkili olduğunu, Fusobacteria, 

Flavobacteria ve Bacteroidia sınıfı ile negatif ilişkili olduğunu bildirmişlerdir. Candida spp. 

yükü yüksek olan mikrobiyomların daha az çeşit içerdiğini ve sakkarolitik ve asidojenik 

bakterilerin - streptokokların daha baskın olduğunu belirlemişlerdir.  

Monteiro–da–Silva, Araujo ve Sampio–Maia (2014) oral fungal popülasyonun bireyler 

arasında değişkenliğinin yüksek olduğunu, ancak her fungal cinsin sıklığının 30 haftalık 

gözlem süresi boyunca sabit kaldığını ve bireysel stabilite gösterdiğini belirlemişlerdir. Küf 

cinslerinden çoğunlukla Penicillium spp., Aspergillus spp. ve Cladosporium spp. cinslerini 

izole ederken, maya cinslerinden ağırlıklı olarak Candida spp. ve Rhodotorula spp. cinslerini 

izole ettiklerini bildirmişlerdir. (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

Tükürük mikobiyom çalışmaları halen başlangıç aşamasındadır. Özellikle hem sağlıklı 

hem de hastalıklı bireylerde doğumdan yetişkinliğe kadar olan değişim araştırılması gereken 

diğer bir alandır. (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

 

2.4. Periodontal Hastalık Mikobiyomu 

Diş ve onu çevreleyen dokunun bir kısmında ya da tümününde ortaya çıkan hastalıklara 

periodontal hastalıklar denir. Periodontal hastalıkların mikrobiyolojisi karmaşıktır ve 

genellikle periodontopatojenler normal ağız mikrobiyotasının bir parçası olduklarından 

periodontitis endojen ya da fırsatçı enfeksiyon olarak tanımlanmaktadır. Her ne kadar 

periodontal hastalıklarda rol oynayan birkaç anahtar periodontopatojen (kırmızı kompleks 

bakteriler veya anahtar taş patojenleri olarak bilinen Bacteroides forsythus, Porphyromonas 

gingivalis ve Treponema denticola) konusunda fikir birliği olsa da, bu hastalığın 

patogenezini açıklamak için daha ileri çalışmalar gerektiğini belirtmektedirler. (Casado ve 

ark., 2011; Scannapieco, 2013; Sztukowska ve ark., 2018; Bandara, Panduwawala ve 

Samaranayake, 2019). Bununla birlikte fungusların periodontal hastalıklarda rol 

oynayabileceği yönünde araştırmalarda bulunmaktadır. (Canabarro ve ark., 2013). 

Canabarro ve ark. (2013) hem sağlıklı hem de kronik periodontitisli bireylerde Candida 

parapisilosis, Rhodotorula spp., C. dubliniensis ve C. tropicalis gibi birkaç maya türünü 

belirlediklerini, ancak maya pozitif kronik periodontitis hastalarının hepsinde sadece C. 

albicans olduğunu bildirmişlerdir. Peters, Wu, Hayes ve Ahn (2017) periodontal 

enfeksiyonlu hastaların Ascomycota, Basidiomycota, Glomeromycota, Chytridiomycota ve 

bol miktarda sınıflandırılmamış mikroorganizmalar dahil olmak üzere en az beş filuma ait 

150'den fazla fungal tür tespit ettiklerini bildirmişlerdir. Hem sağlıklı hem de periodontal 

bireylerde Ascomycota (%86,5) filumunun baskın olduğunu belirlemişlerdir. Ayrıca daha 
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önceki çalışmalarda olduğu gibi Candida ve Aspergillus (tüm örneklerden %100 prevalans), 

Penicillium (%97), Schizophyllum (%93), Rhodotorula (%90) ve Gibberella (%83) 

cinslerini izole ettiklerini bildirmişlerdir. Hem sağlıklı hem periodontal olarak etkilenenler 

arasında mikobiyomun genel bileşiminde anlamlı bir fark bulunmadığını bildirmişlerdir.  

İn vitro çalışmalar Porphyromonas gingivalis ve Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans gibi bakteri patojenlerinin Candida türleri ile fiziksel olarak 

etkileşime girdiğini göstermiştir. Ayrıca hem vital olmayan C. albicans hem de hücre duvarı 

bileşenleri (mannoprotein–β–glukan kompleksi) bilinmeyen mekanizmalar yoluyla P. 

gingivalis'in oral mukozal hücrelerin istilasını arttırdığını belirlemişlerdir. (Tamai, 

Sugamata ve Kiyoura, 2011; Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). Başka bir 

araştırma ise, A. actinomycetemcomitans türünün C. albicans hifine bağlanarak ve quarum 

sensing sinyalizasyonu yoluyla maya büyümesini inhibe ettiğini bildirmişlerdir. (Bachtiar 

ve ark., 2014). Sztukowska ve ark. (2018) C. albicans ve P. gingivalis arasındaki 

etkileşimleri karakterize etmiş ve spesifik proteinlerin aracılık ettiği koadezyonun, patojenik 

potansiyellerini arttırmaya yarayan, P. gingivalis tarafından gen ekspresyonunda önemli 

değişikliklere yol açtığını göstermiştir. Bu, bölgeler arası etkileşimlerin oral hastalıkları 

modüle edebileceği anlamına geleceğini belirtmişlerdir. (Sztukowska ve ark., 2018).  

Periodontal hastalığın etiyolojik florasının henüz tamamen çözülmediği göz önüne 

alındığında, bu bulgular, mikobiyomun periodontal enfeksiyonların başlatılmasında ve 

ilerlemesinde kilit bir oyuncu olduğunu öne sürenlerin hipotezlerini güçlendirmektedir. 

(Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

 

2.5. Endodontik Enfeksiyonların Mikobiyomları 

Endodontik enfeksiyonların bakteriyolojisi üzerine birçok çalışma olmasına rağmen 

kültüre edilemeyen florayı ortaya çıkaran daha yeni tekniklerle değerlendirilen mikobiyom 

hakkında literatür az bulunmaktadır. (Hong ve ark., 2013; Tawfik, Azab, Ahmed ve Fayyad, 

2018; Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). Hong ve ark. (2013) asemptomatik 

kronik apikal periodontitis ile ilişkili primer ve kalıcı endodontik enfeksiyonlarda intrakanal 

mikrobiyota bakteriyel topluluk profilini GS–FLX Titanyum pyrosequencing kullanarak 

incelemişlerdir. 18 numuneden yapılan analiz ile 148 cins ve sınıflandırılmamış 10 filum 

belirlemişlerdir. Bacteroidetes filumunun hem primer hem de persistan enfeksiyonlarda en 

çok görülen filum olduğunu bildirmişlerdir. Tawfik, Azab, Ahmed ve Fayyad (2018) 

Illumina MiSeq sequencing platform kullanarak Mısır Süveyş Kanalı Üniversitesi 

Hastanesi'ndeki (Endodontik Bölüm) 19 hastanın primer endodontik enfeksiyonların 
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mikrobiyal çeşitliliğini araştırmışlardır. 26 filum, 245 familya ve 705 cinse %97 oranında 

benzerlik gösteren toplam 1858 adet taksonomik birim belirlemişlerdir. Dört ana filumun 

Firmicutes, Bacteroidetes, Proteobacteria ve Synergistetes tüm örneklerde baskın olduğunu 

bildirmişlerdir. Cins düzeyinde ise Prevotella, Bacillus, Porphyromonas, Streptococcus ve 

Bacteroides türlerinin baskın olduğunu bildirmişlerdir. Endodontik enfeksiyonların 

ekolojisinin aydınlatılmasının etkili intrakanal antimikrobiyallerin geliştirilmesinde gerekli 

bir adım olduğunu belirtmişlerdir.  

Endodontik enfeksiyonların mikobiyomu ile ilgili çalışmaların büyük çoğunluğu 

geleneksel kültürel yöntemlere dayanan araştırmalardır. (Gomes, Fidel, Fidel ve de Moura 

Sarquis, 2010; Dupuy ve ark., 2014; Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

Gomes, Fidel, Fidel ve de Moura Sarquis (2010) pulpa nekrozlu ve periapikal lezyonlu 

dişlerin kök kanallarında filamentöz fungusları geleneksel yöntemlerle belirlemişlerdir. 

Filamentöz fungusları 60 örneğin 17'sinden (%28.3) izole ettiklerini bildirmişlerdir. 

Aspergillus spp. (ustus, granulosus, niger, sydowii) 7 örnekten (%41), Emericella 

quadriluniata (Aspergillus’un seksüel formu) 1 örnekten, Penicillium türleri (implicatum, 

micsynvisk, lividum ve citrionigrum) 4 örnekten (%24), Fusarium türleri (moniliforme ve 

melanochorum) 2 örnekten (%24), Aureobasidium pullulans 1 örnekten, Exophiala 

jeanselmei 1 örnekten, Eurotium amstelodame 1 örnekten ve Cladosporium 

sphaerospermum 1 örnekten izole ettiklerini bildirmişlerdir. Pulpa nekrozlu dişlerin ve 

periapikal lezyonların kök kanallarında filamentöz funguslar için pozitif kültür 

oluşturduğunu bildirmişlerdir. Persoon ve ark. (2017) ise Candida ve Malassezia cinslerinin 

altı enfekte olmuş kanaldan toplanan endodontik numunelerden en sık izole edilen funguslar 

olduğunu belirtmişlerdir. Az sayıda numune almalarına ve izole edilen fungus çeşitliliğinin 

düşük olmasına rağmen, en yaygın izolatların Candida, Cladosporium, Epicoccum, 

Malassezia ve Saccharomyces cinsleri olduğunu bildirmişlerdir. Bu veriler ile tükürük 

mikobiyomunun verileri benzerlik göstermektedir (Ghannoum ve ark., 2010; Dupuy ve ark., 

2014), bu nedenle örnek toplama yöntemlerinin doğruluğunu ve bütünlüğünü 

değerlendirmelidirler. Persoon ve ark. (2017) ve Persoon, Crielaard ve Ozok (2017) Candida 

türlerinin baskın olduğu kök kanalı enfeksiyonlarında fungusların %7,5 oranında yaygın 

olduğu sonucuna varmıştır. Literatüre bakıldığında, zengin bir mikobiyotanın var 

olabileceği, endodontik enfeksiyonlara neden olabileceği ve enfekte olmuş kök kanalı 

mikobiyomunun kapsamlı bir resminin, yeni teknolojinin kullanımı yoluyla keşfedilmeyi 

beklediğini göstermektedir. (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019).  

 



 

11 

 

2.6. Çeşitli Hastalıklar ve Oral Mikobiyom ile İlişkisi 

Küresel olarak gittikçe yaşlanan bir popülasyonun ağız sağlığında ciddi problemler 

oluşmaktadır ve oral homeostaz bozulmaktadır. C. albicans ve C. dublinensis türleri ise 

immün sistemi baskılanmış konakçılarda oral kandidiyazise neden olmaktadır. Öte yandan, 

periodontitis de oral bakteriler ile konakçı savunma mekanizmaları arasındaki dengede bir 

değişiklik ile indüklenmektedir. (Schorling, Kortinga, Froschb ve Mühlschlegel, 2010; Cho, 

Nagao, Imayoshi ve Tanaka, 2014). 

HIV (human immunodeficiency virus) enfeksiyonu gibi immün fonksiyon bozukluğu 

koşulları altında, C. albicans, mukozal ve yayılmış enfeksiyonlara neden olan fırsatçı 

patojenler haline gelebilmektedir (Metwalli, Khan, Krom ve Jabra–Rizk, 2013). Özellikle 

HIV hastalığında ve lösemik hastalarda yeni teknolojiler kullanan, risk altındaki hastalarda 

mikobiyotayı değerlendiren çalışmalar bulunmaktadır. Antiretroviral tedavi kullanımına 

rağmen, HIV ile enfekte olmuş bireylerde oral kandidiyazis insidansı nispeten yaygın bir 

bulgudur (Samaranayake, 2009; Thompson ve ark. 2010; Patel ve ark. 2012; Maurya ve ark., 

2013, Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). Kaynak bakımından zengin 

ülkelerdeki HIV–pozitif deneklerde oral kandidiyazislerin en yaygın ajanının C. albicans 

olduğunu bildirmişlerdir (Kwamin, Nartey, Codjoe ve Newman, 2013; Cho, Nagao, 

Imayoshi ve Tanaka, 2014). Ek olarak periodontal hastalığı olan HIV–pozitif deneklerde 

oral ve subgingival örneklerden en sık C. albicans türlerinin elde edildiği bildirilmiştir 

(Jabra-Rizk ve ark., 2001; Cho, Nagao, Imayoshi ve Tanaka, 2014). HIV–seropozitif 

hastaların subgingival plaklarındaki Candida türlerinin prevalansının immünokompetan 

deneklerden daha fazla olduğunu belirtmişlerdir (Feller ve Lemmer, 2008; Cho, Nagao, 

Imayoshi ve Tanaka, 2014).  

HIV-pozitif deneklerde oral C. albicans taşıma oranının kontrol deneklere göre daha 

yüksek olduğu ve 200-400 CD4+ hücre sayısı/µL olan hastalarda maya taşıyıcılığının daha 

yüksek olduğunu belirlemişlerdir (Vargas ve Joly, 2002; Cho, Nagao, Imayoshi ve Tanaka, 

2014). Oral kandidiyazis kötüleşen CD4+ hücre sayısının habercisi ve HIV ile enfekte olmuş 

durumun AIDS'e geçişi olarak kabul edilir (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 

2019).  

Bir pyrosequencing yaklaşımı kullanarak, Mukherjee ve ark. (2014) HIV–enfekte 

bireylerin oral mikobiyomlarını sağlıklı bir kohortla karşılaştırmıştır. İki grup arasında oral 

mikobiyom bileşiminde bakterilerinden farklı olarak, önemli farklılıklar göstermiştir. HIV 

ile enfekte hastalar yüksek sayıda Candida (%92; en bol miktarda), Epicoccum ve Alternaria 

cinslerini taşırken, sağlıklı bireylerin Candida (%58), Pichia ve Fusarium cinslerini 
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taşıdığını bildirmişlerdir. Candida ve Penicillium her iki grupta da yaygın iken, Candida 

cinsinin HIV hastalarında daha sık görüldüğünü bildirmişlerdir. İlginç bir şekilde, Pichia 

cinsinin HIV ile enfekte olmuş bireylerde Candida, Aspergillus ve Fusarium üremesini 

inhibe ettiğini belirlemişlerdir. Ek olarak Pichia cinsinin Candida biyofilm oluşumunu da 

inhibe ettiğini belirlemişlerdir. Sonuç olarak funguslar arasında potansiyel bir negatif ilişki 

olduğunu ortaya koydu. Aksine, Aas ve ark. (2007) 14 HIV pozitif olguda dişeti iltihabı 

(𝑛=5), periodontit (𝑛=8) ve doğrusal dişeti eritemi (𝑛=1) ile ilişkili baskın bakteriyel ve 

fungal türleri karşılaştırmışlardır. Numuneleri supra ve subgingival plaktan swap ile elde 

etmişlerdir. Klasik periodontal patojenler olan Treponema denticola, Porphyromonas 

gingivalis ve Tannerella forsythia bulunmadığını belirlemişlerdir. Baskın bakteri türlerinin 

potansiyel fırsatçı patojenler olan Gemella, Dialister, Streptococcus ve Veillonella olduğunu 

belirlemişlerdir. Viral yükleri düşük ve CD4+ düzeyi yüksek periodontitisli olan 4 kişiden 

2'sinde C. albicans türünün baskın olduğunu ve Saccharomyces cerevisiae türünün ise küçük 

bir bileşen olduğunu belirlemişlerdir. Sonuçta Aas ve ark. (2007) HIV ile enfekte olmuş 

bireylerde subgingival plakta sadece iki mantar türünü, C. albicans ve S. cerevisiae türlerini 

belirlemişlerdir. Daha küçük örneklem büyüklüğü ve mikrobiyal izolasyon, tespit ve dizilim 

tekniklerindeki farklılıklar bu farklı sonuçlara yol açmış olabilir (Cho, Nagao, Imayoshi ve 

Tanaka, 2014; Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

Konağın, genetik polimorfizmlerini ve mikobiyomun etkileşimlerini değerlendiren tek 

bir çalışma var. Shelburne ve ark. (2015) invaziv mukormikozlu lösemik bir hastada oral 

örneğinde Mucor velutinosus DNA’sını izole etmişler ve konakçı–mikrobiyom–mikobiyom 

üçlüsünün kompleks hastalıkların paotegenizinin anlaşılmasında önemli olabileceğini 

belirtmişlerdir. Burada, ağız boşluğu veya insan vücudunun diğer bölgelerinde konakçı-

mikobiyum etkileşimlerinin henüz keşfedilmemiş olması ve mevcut verilerin en iyi şekilde 

geçici ve seyrek olması dikkat çekicidir. (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

 

 

2.7. Oral Mikobiyom ve Oral Karsinom 

Oral kanser çok faktörlü bir hastalık olmasına rağmen, Candida ile enfekte olan oral 

lezyonların malign transformasyon için daha yüksek bir eğilime sahip olduğunu gösteren 

bazı raporlar vardır (Fitzpatrick ve Katz, 2010; Sankari, Gayathri, Balachander ve Malathi, 

2015; Gholizadeh ve ark., 2016;).  

Oral skuamöz hücreli karsinom (OSCC), tüm oral kanserlerin %90'ından fazlasını 

oluşturmaktadır. OSCC genellikle dünyadaki en yaygın sekizinci kanser olarak kabul 
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edilmektedir ve Güney–Orta Asya'daki en yaygın üç kanser arasındadır. Terapötik 

ilerlemelere rağmen, hayatta kalma oranı yaklaşık %50'dir, bu da OSCC'yi en yıkıcı 

malignitelerden biri haline getirmektedir. (Healy ve Moran, 2019). Son NGS verileri, Perera 

ve ark. (2017) yaptıkları çalışmada OSCC’de tür zenginliğinin ve çeşitliliğinin önemli 

ölçüde düşük olduğunu, genellikle OSCC’de Candida, Hannaella ve Gibberella cinslerinin 

bulunduğunu, fibroepitiyal poliplerde ise Alternaria ve Trametes cinslerinin daha fazla 

bulunduğunu belirlemişlerdir. Tür bazında ise OSCC’de Candida albicans, Candida 

etchellsii ve Hannaella luteola benzeri türlerin bulunduğunu, fibroepitiyal poliplerde ise 

Hanseniaspora uvarum benzeri türler, Malassezia restitta ve Aspergillus tamarii türlerinin 

daha fazla bulunduğunu belirlemişlerdir. Sonuç olarak, OSCC ile ilişkili olarak C. albicans 

türünün egemen olduğu bir disbiyotik mikobiyomun daha fazla araştırılması gerektiğini 

belirtmişlerdir.  

Gainza–Cirauqui ve ark. (2013) potansiyel kanserojen oral hastalıklardan izole edilen 

C. albicans türlerinin belirli bir miktarda mutajenik asetaldehit ürettiğini belirlemişlerdir. 

Sigara içmek ve alkol tüketiminin kandidal mutajenik asetaldehit metabolizmasını 

arttırdığını bildirmişlerdir. Sonuç olarak, kanserojenlik oluşturan mekanizmalar, 

nitrozaminler ve/veya asetaldehit gibi Candida tarafından kanserojen bileşiklerin 

üretilmesini içerebilir (Meurman ve Uittamo, 2008; Pereira, Seneviratne, Koga–Ito ve 

Samaranayake, 2018; Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019).  

 

2.8. Candida spp. 

Candida terimi, beyaz anlamına gelen Latince candid kelimesinden gelmektedir. 

Candida'nın sporları, insan mikrobiyotasında bulunan, dimorfik, zararsız veya konağın 

bağışıklığı zayıfladığında invazif patojenik pseudohif haline gelen kommensal bir maya 

türüdür. (Li, Redding ve Dongari–Bagtzoglou, 2007; Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Bu endojen bileşenin hastalığa neden olan patojene çevrilmesi, diğer bulaşıcı 

hastalıkların çoğuyla karşılaştırıldığında oldukça benzersiz olan organizmanın kendisinin 

patojenik özelliklerinden başka faktörlerle ilişkilendirilebilir ve organizmaların virülansının 

patogenezdeki anahtar faktör olduğu kabul edilmektedir. Bu nedenle Candida türleri fırsatçı 

patojenlerdir. Candida enfeksiyonlarının ne yüzeysel ne de sistematik formlarının altta yatan 

patolojilerin yokluğunda başlatılamadığı söylenebilir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 

2011). 

Pek çok Candida türü bulunmaktadır. Bu türler arasında C. albicans, C. glabrata, C. 

dubliniensis, C. guilliermondii, C. krusei, C. lusitaniae, C. parapsilosis, C. tropicalis ve C. 
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kefyr türleri en yaygın olanlarıdır. Ancak hem ağız kavitesinden geri kazanılan hem de 

komensal durumda olan ve kandidoz vakalarından sorumlu olan en yaygın tür ise C. 

albicans'tır. Bu türün tüm oral maya izolatlarının %80'inden fazlasını oluşturduğu tahmin 

edilmektedir. (Li, Redding ve Dongari–Bagtzoglou, 2007; Byadarahally Raju ve Rajappa, 

2011; Criseo, Scordino ve Romeo, 2015). 

Son yıllarda, fırsatçı patojen olan Candida türünün neden olduğu enfeksiyonlara ilgi 

artmıştır. Candida'nın artan önemi kısmen HIV enfeksiyonunun ortaya çıkması ve 

immünosupresif kemoterapinin daha yaygın kullanımı ile ilgilidir. Candida türünün 

enfeksiyona neden olan suşlarının tanımlanması önemlidir, çünkü Candida türlerinin hem 

enfeksiyona neden olma kabiliyetleri hem de antifungal ajanlara olan duyarlılıkları 

farklılıklar göstermektedir. (Samaranayake, 2009; Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

C. albicans ile birlikte, Candida albicans dışı türlerin insan hastalıklarındaki önemi de 

belirlenmiştir. C. glabrata ve C. krusei, bazı antifungal ajanlara karşı artan dirençlerinden 

dolayı dikkat çeken türlerdir. C. dubliniensis ise patojenik olarak tanımlanmış diğer bir 

türdür, ilk olarak 1995 yılında HIV ile enfekte olmuş bireylerde oral kandidoz vakalarından 

C. albicans ile birlikte izole edildiği bildirilmiştir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

 

2.8.1. Candida Türlerinin Patojenik Özellikleri 

Candida türünün zararsız mikroorganizmadan patojenik mikroorganizmaya geçişi 

karmaşıktır ve çeşitli virülans faktörlerinin ekspresyonuna yol açan ince çevresel 

değişikliklerle ilgilidir. Hem konakçı hem de kandidal faktörlerin birleşimi oral kandidozun 

gelişmesine katı sağlamaktadır. Kandidozda Candida türlerinden bağımsız olarak, Candida 

türlerinin sağlıklı bireylerinin mukozal yüzeylere tutunması virülansı etkileyen önemli bir 

faktördür. Bu özellikle, mikroorganizmanın yemek borusuna doğru nispeten sabit bir 

tükürük akışının mekanik yıkama etkisine dayanması gereken ağız boşluğunda önemlidir. 

(Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). Ağız boşluğunda, C. albicans ve oral bakteriler 

arasındaki bağ C. albicans kolonizasyonu ve kalıcılığı için çok önemlidir. (Metwalli, Khan, 

Krom ve Jabra-Rizk, 2013) 

Candida türü için baskın bir virülans faktörü belirlenememesine rağmen enfeksiyon 

sürecinin gelişmesinde bazı faktörler rol oynamaktadır. Özellikle C. albicans türünün maya 

ve hifal formlar arasında morfolojisini değiştirme yeteneği patogenezine katkı sağlamaktadır 

(Metwalli, Khan, Krom ve Jabra–Rizk, 2013). Diğer virülans faktörleri ise; Candida 

türlerinin oral yüzeylere (örneğin nispi hücre yüzeyi hidrofobikliği ve spesifik adezin 

moleküllerinin varlığı) yapışması, konakçı immün savunma mekanizmalarına (örneğin 
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yüksek frekanslı fenotipik anahtarlama ve morfolojik geçiş) karşı koyma kabiliyeti; konakçı 

hücrelere zarar verebilecek hidrolitik enzimlerin (örneğin salgılanmış aspartil proteinazlar 

ve fosfolipazlar) salınımıdır. Candida albicans türü ile ilgili virülans faktörleri Tablo 2.1’de 

verilmiştir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011).  

 

Tablo 2.1: Candida albicans ile ilişkili virülans faktörleri (Byadarahally Raju ve Rajappa, 

2011) 

Virülans Faktörü Etkisi 

Aderans (yapışma) Ağızda tutulmayı teşvik eder 

Bağıl hücre yüzeyi hidrofobikliği Spesifik olmayan aderans süreci 

Hücre yüzeyi yapışma moleküllerinin 

ifadesi 
Özel aderans mekanizmalarını kolaylaştırır 

Konak savunmasından kaçma Ağızda tutulmayı teşvik eder 

Yüksek frekanslı fenotipik anahtarlama 
Hücre yüzeyi değişimleri ile antijenik 

modifikasyon 

Hifal gelişimi 

Fagositoz olasılığını azaltır; mayanın 

fagositten kaçmasına izin verir 

Oral epitel işgali teşvik eder 

Salgılanan aspartil proteaz üretimi 
Salgılanan IgA yıkımı 

Konak hücre ve hücre dışı matris hasarı 

Tamamlayıcı moleküllerin bağlanması Antijenik maskeleme 

Konak dokusunun istilası ve imhası Patojenliği arttırır 

Fosfolipaz üretimi Konakçı hücrelerin zarar görmesi 

 

2.8.2. Oral Kandidoz, Patojenitesi ve Etkenleri 

Çoğu birey için mayalar oral mikrobiyotanın bir parçasıdır ve sadece bir fırsat ortaya 

çıkarsa enfeksiyona neden olmaktadır. Sağlıklı bireylerde bulunan mayalar tükürük ya da 

oral mukozadaki spesifik veya spesifik olmayan savunma mekanizmaları ve çok çeşitli 

rekabetçi oral mikroorganizmalar tarafından baskılanmaktadır. Günlük iyi ağız hijyeni ve 

oral biyofilmlerin mekanik olarak bozulması enfeksiyonun engellenmesinde önemli bir role 

sahiptir. Bu nedenle oral kandidoz, bozulmuş lokal veya sistemik savunma mekanizmaları, 

değişen oral mikrobiyota veya kötü oral hijyenin sonucu olarak oluşabilmektedir. Örneğin, 

bebeklerde oral pamukçuklar genellikle oral mikrobiyotanın ve bağışıklık savunma 

mekanizmalarının olgunlaşmamasından kaynaklanmaktadır. İlaç tedavisi veya radyoterapi 
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sebebiyle azalmış tükürük sekresyonu, humoral veya hücre aracılı immünitenin primer veya 

sekonder yetersizlikleri, yaşlılık, beslenme yetersizliği, lokal mukozal hastalıklar (örneğin 

liken planus) ve geniş spektrumlu antibiyotiklerin kullanımı, bilinen predispozan (olasılığı 

artıran) faktörler arasındadır. Oral ortamın asitliğinin artması ise Candida türlerinin çok 

düşük pH seviyelerini tolere etmesi ve üreyebilmesi dolayısıyla, bakteriyel üremenin 

baskılanarak, mayaların üremesine uygun hale getirebilir. Bu nedenle, tedavi edilmemiş 

gastroözofagiyal reflü; dilin arka bölümü, boğaz ve yemek borusunun kandidozisi için 

predispozan bir faktördür. Oral kandidoz ayrıca HIV enfeksiyonu veya diyabet gibi tanısı 

konmamış ve/veya doğru kontrol edilmeyen sistemik bir hastalığın belirtisi de 

olabilmektedir. (Rautemaa ve Ramage, 2011). 

Mayalar; yapay malzemelerin yüzeylerine yapışmayı sağlayan bazı faktörlere sahiptir. 

(Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Rautemaa ve Ramage, 2011). Dişler, diş dolguları ve 

protezler, ortodontik aletler, dil takıları ve ağız boşluğunda mevcut olan bir endotrakeal tüp 

gibi çeşitli yapay ve doğal olmayan yüzeyler eğer düzenli olarak iyi şekilde temizlenmezse 

maya rezervuarı olabilmektedir. Bu yüzeylerde, mayalar antimikrobiyal tedaviye dirençli ve 

yüksek mukozal iltihaplanmalarla ilişkili olduğu bildirilen kompleks kandidia-bakteriyel 

biyofilm konsorsiyumu hızlıca oluşturabilmektedir. Oral kandidozis tedavisi için bu gibi 

faktörler göz önünde bulundurulmalı, aranmalı ve tanımlanmalı ve bunların yönetimi 

tedavinin ayrılmaz bir parçası olmalıdır. Önleyici faktörlerin ve biyofilm yapısının kontrolü 

olmadan antimikrobiyal tedavi nüksle sonuçlanacaktır. (Rautemaa ve Ramage, 2011). 

Oral kandidoz temel olarak iki gruba bölünmüştür. Grup I veya birincil oral kandidozda 

deri veya diğer mukozalara tutulum olmadan ağız boşluğunda lokalize lezyonlar olmaktadır. 

Grup II veya sekonder oral kandidozda ise deri gibi diğer ekstraoral bölgelerin yanı sıra 

ağızda lezyona neden olanlardır. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). Oral kandidozların 

sınıflandırılması Tablo 2.2’de verilmiştir. 

 

Tablo 2.2: Oral kandidoz sınıflandırılması (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Primer oral kandidoz (Grup I) Sekonder oral kandidoz (Grup II) 

Psödomembranöz (özellikle akut) Ailesel kronik mukokutanöz kandidoz 

Eritemli (akut / kronik) Diffüz kronik mukokutanöz kandidoz 

Hiperplastik (özellikle kronik) 

(i) Plak benzeri 

(ii) Nodüler / benekli 

Kandidoz endokrinopati sendromu 

Candida ile ilişkili lezyonlar Ailevi mukokutanöz kandidoz 
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Takma diş stomatitleri Şiddetli kombine immün yetmezlik 

Açısal cheilitis Di George sendromu 

Medyan eşkenar dörtgen glossit Kronik granülomatöz hastalık 

Doğrusal dişeti eritemi 
Kazanılmış bağışıklık yetmezliği sendromu 

(AİDS) 

 

Candida albicans, oral kandidozun en yaygın nedeni olmakla birlikte C. glabrata, C. 

parapsilosis, C. krusei ve C. tropicalis gibi türler de genellikle enfeksiyonlardan izole 

edilmektedir. Tüm kandidal türler mukozite neden olmasına rağmen, türlerin bulunma 

sıklığı ve antifungal duyarlılıkları farklılıklar göstermektedir. Konakçı yüzeylere yapışma, 

morfolojik transformasyon ve hücre dışı enzim üretimi gibi çeşitli virülans faktörleri 

biyofilm oluşumunda oldukça önemlidir ve Candida türlerinin patogenizine katkı 

sağlamaktadır. Kandidal türlerin çoğu in vivo ortamda mayanın mukozal yüzeye 

yapışmasının yanı sıra oral epitel içine nüfuz etmesine yardımcı olan hifal yapıları 

oluşturmaktadır. Fakat C. glabrata türü hifal yapılar üretmez, ancak immün sistemi 

baskılanmış hastalarda kan enfeksiyonlarına neden olmaktadır. C. glabrata türü yaşlı 

kişilerin ağız boşluğunda daha sık görülmektedir. Önemli olarak, klinik izolatlar arasında 

azol antifungallerine karşı dirençli C. glabrata ve C. krusei klinik izolatları daha çok 

bulunmaktadır, fakat azol antifungallerine karşı dirençli C. albicans neredeyse hiç 

bulunmamaktadır. Bu durum özellikle birden fazla azol antifungal kullanma öyküsü olan 

yüksek riskli hastalarda oldukça önemlidir. Bu nedenle oral kandidoza neden olan türün 

doğru mikrobiyolojik tanımı ve uygun antifungal ilacın seçimi oldukça önemlidir. 

(Rautemaa ve Ramage, 2011). 

Samaranayake, MacFarlane ve Williamson (1987) yaptıkları bir çalışmada ticari olarak 

mevcut olan Chrome agarın öncüsü olan Pagano–Levin agar gibi bir farklı diferansiyel ortam 

kullanarak, hasta popülasyonunda multispesifik Candida'nın oral taşınmasını göstermiştir. 

Kohortlarındaki oral Candida enfeksiyonlarının %15'inin polimikrobiyal olduğunu ve 

karışık Candida türlerinin neden olduğunu belirtmişlerdir (Samaranayake, MacFarlane ve 

Williamson, 1987). Daha sonraki çalışmalar bu bulguları doğrulamıştır (Samaranayake, 

2009). İkinci çalışmalarını tamamen fenotipik analizlerle, laboratuvar kültürü ve tür 

tanımlaması ile gerçekleştirmişlerdir. (Bandara, Panduwawala ve Samaranayake, 2019).  

Imabayashi ve ark. (2016) ITS1 bölgesinin gelecek nesil dizilimini kullanarak, 

kandida enfeksiyonlu hastalarda bulunan Candida türü ile birlikte bulunan fungus türlerini 

belirlemek için mikobiyomu incelemişlerdir. Psödomembranöz oral kandidiyazis 
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hastalarında sağlıklı kontrollere kıyasla göreceli olarak daha düşük fungal tür bolluğu 

bulunduğunu belirtmişlerdir (Imabayashi ve ark., 2016). Test ile kontrol denekleri arasında 

45 ortak fungus türü bulmuşlardır. Bununla birlikte, sadece 22 ilave fungus türü 

psödomembranöz kandidiyazis hastalarından izole edilirken, sağlıklı bireylerden 41 ilave 

mantar türü izole etmişlerdir. Psödomembranöz kandidiazisli hastalarda C. dubliniensis, C. 

parapsilosis, Wallumia sebi, Rhodosporidium babjevae, C. krusei, Antrodiella micra, 

Cladosporium sphaerospermum ve Sporidiobolales türlerinin yoğun olarak bulunduğu, 

sağlıklı bireylerde ise Exophiala equina, Cladosporium halotolerans ve Agaricomycetes 

türlerinin yoğun olarak bulunduğunu bildirmişlerdir. (Imabayashi ve ark., 2016). Candida 

türleri hem sağlıklı hem de kandidiyazisli iki grupta da bulunurken, C. dubliniensis’in 

kandidiyazisli grupta daha fazla bulunduğunu belirlemişlerdir. Araştırmacılar, sağlıklı ve 

kandidiyazis gruplarının mikobiyomlarında belirgin bir fark bulunmadığını ve hastalığın 

patogenezinin, mikrobiyal suş farklılıklarının, patojenik potansiyelin ve konakçı bağışıklığın 

etkileşiminin bir sonucu olabileceğini belirtmişlerdir. (Shelburne ve ark., 2015; Bandara, 

Panduwawala ve Samaranayake, 2019). 

 

2.8.3. Oral Kandidozun Ayırıcı Tanısı 

İltihaplı mukozadaki beyaz plakların ve oral kandidoz dışındaki oral mukozadaki eroziv 

eritroplakik ve lökoplakik lezyonların birçok olası nedeni bulunmaktadır. Örneğin, soğuk 

algınlığı şikayeti bulunan hastalarda eritem ve oral mukozanın ağrısını içeren spesifik 

olmayan oral semptomlar olabilmektedir. Ağız bakım ürünlerine alerji de maya 

enfeksiyonuna benzer semptomlara ve enflamasyona neden olabilir. Oral liken planus gibi 

bir mukozal veya mukokutanöz hastalığın klinik tablosu da oral kandidoza 

benzeyebilmektedir. Bazı ilaçlar (metotreksat, sitotoksik ilaçlar) eritem ve oral mukozanın 

ülserasyonuna neden olabilmektedir. Oral ülser ise ağız kanserine neden olabilmektedir. 

(Rautemaa ve Ramage, 2011). Bu nedenle, oral kandidozun klinik teşhisi klinik bulgulara 

göre yapılmaktadır, diğer mukozit nedenleri var olduğunda mantar kültürü ile 

doğrulanmalıdır. Bunun için Candida spp. mevcut olabileceği durumları tanımlamak ve 

ölçmek için mümkünse mikrobiyolojik örnekler alınmalı ve antifungal duyarlılık testi için 

izolatlar saklanmalıdır. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Rautemaa ve Ramage, 2011). 

 

2.8.4. Oral Biyofilm 

Oral dental dokuları oluşturan mine, dentin ve sementum tabakaları oral katı yüzeyi 

mikrobiyal hücrelerin bağlandığı bir zar ile kaplanmaktadır. Birincil kolonizatörler ve ikincil 
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mikroorganizmalar, dişlerin yüzeyinde birbirine yapışmaktadır ve kolektif bir fizyolojiyle 

bir topluluk oluşturan bir ekzopolisakkarit matrisi oluşturmaktadır. Diş plağı olarak bilinen 

ortaya çıkan biyofilm, diş ve diş eti dokularında diş hastalıklarına yol açan yüksek 

konsantrasyonlarda mikrobiyal metabolitleri oluşturmaktadır. Bu karışık biyofilmlerdeki 

çeşitli türler arasındaki etkileşimler, kümeleşme olarak bilinen oral fenomenin organizma 

tutulmasını kolaylaştırmaya yarayan bir organizmanın varlığı diğer patojenik 

mikroorganizmalar için bir niş oluşturmada sinerjistik etkiye sahip olabilir. Biyofilmdeki 

bakteriler her zaman metabolik olarak aktiftir, bu da pH'ta dalgalanmalara ve dişte mineral 

kaybına neden olmaktadır, sonuçta diş sert dokularının çözülmesi ve diş çürüğü olarak 

bilinen lezyonların oluşumu ile sonuçlanmaktadır. İlginç bir şekilde, bir organizma 

tarafından bir metabolit atılması, diğer organizmalar tarafından bir besin maddesi olarak 

kullanılması ve bir substratın bir organizmanın enzimatik aktivitesi ile parçalanması farklı 

organizmalar için substratlar oluşturması dolayısıyla oral bakteriler arasında metabolik bir 

iletişim olduğu bildirilmiştir. (Metwalli, Khan, Krom ve Jabra–Rizk, 2013; Krom, Kidwai 

ve Ten Cate, 2014). 

Biyofilmler, kendiliğinden üretilen koruyucu bir hücre dışı matriks içine alınmış, 

yüzeyle ilişkili ve/veya birbirine bağlanmış yüksek yapılanma gösteren mikroorganizma 

topluluklarıdır. Biyofilmler tipik olarak antibiyotikler ile ters ilişkilidir ve genellikle konakçı 

immün faktörlerinden etkilenmemektedir. Ağız boşluğu, Candida türlerinin hastalığa neden 

olmasında kilit bir rol oynayan bir mikrobik yaşam tarzı için en uygun ortamı temsil 

etmektedir. Hif ve ekstrapolimerik materyaller yapısal bütünlük, yapışkanlık kapasiteleri ve 

antifungal dirençlere katkıları nedeniyle biyofilm oluşma modelinin temelini 

oluşturmaktadır. Ek olarak, hücre dışı proteolitik ve lipolitik enzimlerin salınımı 

patojenitelerine katkı da sağlamaktadır. Son zamanlarda, biyofilm oluşumunun kontrolsüz 

tip 1 diyabetli hastalarda bazı C. albicans izolatlarının proteinaz aktivitesi ile pozitif ilişkili 

olduğu da bildirilmiştir. Bu inatçı yapılar, bitişik mukozanın aynı anda iltihaplanmasına 

neden olurken kandidal suşların canlı kalmasına yardımcı olan avantajlar sağlamaktadır. 

Biyofilm fenotipi ile patojenite arasındaki ilişki, yoğun bakım ortamında biyofilm oluşturma 

kabiliyeti ile ölüm oranı arasında anlamlı bir ilişki olduğu bildirilen raporlarda bildirilmiştir. 

Bu nedenle, ağız sağlığı planlanırken tüm sağlık çalışanlarının biyofilmlerin etkilerini göz 

önünde bulundurmaları oldukça önemlidir. Tekrarlayan veya dirençli olmayan oral 

kandidoz, yenilenmeyen oral yüzeylerdeki biyofilmlere dikkat edilmemesinin sonucudur. 

(Rautemaa ve Ramage, 2011). 
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2.8.5. Örnekleme ve İzolasyon yöntemleri 

Mayalar, ağız boşluğu yüzeylerini oldukça düzensiz bir şekilde kolonize etmektedir. 

Mikrobiyolojik analiz için materyal, aktif hastalık sürecini temsil eden bir sahadan 

alınmalıdır. Bir klinik muayenede ağız açık iken birbirinden uzak görünen ağız boşluğu 

bölgeleri anatomisi nedeniyle ağız kapandığında yakın temasta olabilmektedir. Mukoza 

iltihabına neden olan maya kütlesinin etkilenen mukozaya yapışmadığı, bunun yerine bir 

biyofilm olarak yenilenmeyen bitişik bir yüzeyde (diş, protez) büyümesi mümkündür. 

Örneğin, bir dil ülserinden toplanan bir numuneden elde edilen maya üreme miktarı çok az 

olabilir fakat bitişik dişlerin lingual yüzeyinden toplanan örneklerde üreme miktarı çok 

olabilmektedir. Bu nedenle, bir oral mantar kültürü ile ilgili laboratuar raporunun 

yorumlanması, tam örnekleme yerinin bilgisi olmadan mümkün değildir. Yine hastanın oral 

hijyeni zayıfsa, maya bulgusu herhangi bir iltihaplanma belirtisi olmadan ağır olabilir. Örnek 

toplama ve raporun yorumlanması bu nedenle dikkate alınmasını gerektirir. (Rautemaa ve 

Ramage, 2011). 

Ağızdan örnek toplama yöntemleri önemlidir. Candida türlerinin ağız boşluğu içinde 

izolasyonu için mevcut olan örnek toplama yöntemleri arasında smear, swab, baskı kültürü, 

bütün tükürüğün toplanması, konsantre oral durulama ve mukozal biyosi sayılabilir. 

Örneğin, lokalize enflamasyon alanları veya şüpheli enfeksiyon rezervuarları gibi lezyonun 

belirlendiği ve ulaşabilir olduğu durumlarda, lezyonun içinde bulunan mikroorganizmalar 

hakkında bilgi sağlayacağından sıklıkla oral swab veya baskı kültürü gibi doğrudan 

örnekleme yöntemi tercih edilmektedir. Etkilenen mukozayı örneklemenin yanı sıra bitişik 

olarak yenilenmeyen bir yüzeyi (protez diş) örneklemek de gerekmektedir. Bu protez 

stomatit vakalarında önemlidir. Oral durulama, protez stomatit gibi hastalıklar için uygun 

örnek toplama yöntemidir. Lezyonun belirlenemediği ya da ulaşılması zor olduğu 

durumlarda bütün tükürük kültürü ya da oral durulamaya dayanan dolaylı örneklem daha 

kabul edilebilmektedir. Fungus yükünün kantitatif tahmini için baskı kültürü, konsantre oral 

durulama ve bütün tükürük kültürü kullanılmaktadır. Konsantre oral durulama örnekleri ise 

temiz durulama örneklerinden ve baskı kültürlerinden daha hassastır. Ayrıca, protezin 

doğrudan sonikasyonunun kullanılması, kandidal biyofilm enfeksiyonunun hem miktarını 

hem de özelliklerini önemli ölçüde arttırmaktadır. Her yöntemin kendine özgü avantaj ve 

dezavantajları vardır ve örnekleme tekniğinin seçimi öncelikle araştırılacak lezyonun 

doğasına göre belirlenmelidir. Bu örnekleme teknikleri, kolonizasyon ve enfeksiyon 

arasındaki ayrımda faydalı olan kompleks oral mikolojik ekolojinin kesin bir yansımasını 

sağlamaktadır. Bu örneklerin analizi, numune içindeki mayaların miktarı ve türünün bir 
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tahminini sağlamaktadır. Tablo 2.3’de örneklem yöntemlerinin avantaj ve dezavantajları 

verilmiştir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Rautemaa ve Ramage, 2011). 

 

Tablo 2.3: Ağız boşluğundan Candida türlerinin izolasyon metotları, avantaj ve 

dezavantajları (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 
İzolasyon metodu Avantaj Dezavantaj 

Bütün tükürüğün 

kültürü 

Hassas; canlı mikrorganizmalar izole 

edilir 

Numunenin toplanması ile ilgili sorunlar 

ortaya çıkabilir; bölgeye özgün değildir. 

Konsantre oral 

durulama 

Nicel; canlı mikrorganizmalar izole 

edilir 

Bazı hastalar durulama kullanmakta 

zorlanıyor; bölgeye özgün değildir. 

Swab 

Kullanımı kolay; canlı 

mikrorganizmalar izole edilir, bölgeye 

özgüdür. 
Standartlaştırmak zor 

Smear Kullanımı kolay; kültüre bağlı değildir 

Canlı hücreler belirlenemez; tür kimliği 

kolayca doğrulanamaz 

Baskı kültürü 

Nicel; canlı mikrorganizmalar izole 

edilir Bazı bölgeleri için örneklemesi zordur 

Biyopsi 
Kronik hiperplastik kandidoz için 

uygundur 

İnvazif ve diğer kandidoz formları için 

uygun değildir 

 

Swab: Bir lezyon bölgesine swabın sürülmesi ile Candida üremesi belirlenmesi 

sağlanabilmekte ve yarı kantitatif sonuçlar elde edilebilmektedir. Örnekleme yaklaşımı ise 

steril bir pamuklu çubuğu lezyon dokusu üzerine hafifçe sürtmeyi ve daha sonra Sabouraud 

Dekstroz Agar (SDA) gibi bir birincil izolasyon ortamına ekimi içermektedir. (Byadarahally 

Raju ve Rajappa, 2011). 

Konsantre Oral Durulama: Ağızda çalkalama tekniğinde, örnek alınacak kişinin 1 

dakika boyunca ağızda 10 mL steril PBS (0.01M, pH7.2) çalkalaması gerekmektedir. Çözelti 

daha sonra santrifüjleme ile konsantre edilir (10 kat) ve sonra spiral plak yöntemi ile 

genellikle 50µL hacim besiyerine inoküle edilmektedir. 24–48 saat 37℃'de inkübasyondan 

sonra, üreyen kolonilerin sayılması ile sonuçlar değerlendirmektedir ve durulama başına, 

mL başına koloni oluşturan birimler (kob/mL) olarak ifade edilmektedir. (Byadarahally Raju 

ve Rajappa, 2011). 

Baskı Kültürü: Baskı yöntemi, örnek alınmadan hemen önce boyutları bilinen (tipik 

olarak 2,5 cm2) steril bir köpük ped Sabouraud Dextrose Broth (SDB) gibi sıvı besiyerine 
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ile muamele edilmektedir. Daha sonra ped 30 saniye boyunca hedef bölgeye (mukoza veya 

intraoral protez) yerleştirilmekte ve daha sonra kültür için bir agara aktarılmaktadır. 

(Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

 

2.8.5.1.Candida Türlerinin Mikroskobik Özellikleri 

Candida türlerinin morfolojik özellikleri Tablo 2.4’te verilmiştir. Bir smear, maya veya 

hifal formu ayırt etmede önemlidir, fakat kültürel yöntemlere göre daha az hassastır. Örneğin 

potasyum hidroksit (KOH) preparatı ile karakteristik iki dallı dallanma (yaklaşık 45°’lik bir 

açıyla) ve pigmentsiz septat hif belirlenebilmektedir (Şekil 1). KOH-Calcofluor floresan 

boyama yönteminde ise hif, maya hücreleri ve diğer fungal elementler gibi fungal özellikler 

floresans göstermektedir (Şekil 2). (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

 

Tablo 2.4: Candida türlerinin morfolojik özellikleri (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011) 
Morfolojik Özellkiler 

Boyut (µm) 3–6 

Şekil Küresel veya oval 

Tomurcuk sayısı Tek ve/veya zincirli 

Tomurcukların eklenmesi Sınırlı 

Kalınlık İnce 

Psödohif ve/veya hif Karakteristik 

Çekirdek sayısı Tek 

 

Şekil 2.1. Candida spp. KOH preparat mikroskop görüntüsü. 

(https://www.stepwards.com/?page_id=10997. Erişim tarihi: 10.08.2019) 

https://www.stepwards.com/?page_id=10997
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Şekil 2.2. A; Calcofluor boyama ışık mikıroskobu görüntüsü ve B; Ultraviyole ışık altında 

görüntüsü (40X). (https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-

pharmaceutical-science/potassium-hydroxide, Erişim tarihi: 10.08.2019) 

 

Lezyon bölgesinden alınan bir smear lama sabitlenir ve daha sonra gram boyama veya 

periyodik asit Schiff boyama tekniği uygulanır. Bu yöntem ile Şekil 2.3’de görüldüğü gibi 

kandidal hif ve mayalar koyu mavi-mor (Gram-boyama) veya kırmızı/mor (periyodik asit 

Schiff boyama) görünürler. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011).  

 

 

Şekil 2.3. Candida albicans gram ve periyodik asit -Schiff boyama mikroskop görüntüsü. 

(https://i1.wp.com/microbeonline.com/wp-content/uploads/2015/09/New-

Picture.pnghttps://clinicalgate.com/the-yeasts/. Ertişim tarihi: 10.08.2019) 

Kronik hiperplastik kandidoz durumunda, PAS veya Gomori’nin metenamin gümüş 

boyaları kullanarak histolojik boyama ile Candida'yı tespit etmek için lezyonun bir biyopsisi 

gerekmektedir. Fungal elementlerin dokularda gösterilmesinde boyama yöntemleri 

önemlidir. Blastosporların ve hifin veya psödohifin varlığı, Candida türü olarak 

tanımlamasını sağlayabilir ve diğer histopatolojik özelliklerin varlığı göz önüne alındığında 

kronik hiperplastik kandidoz teşhisi konulmasını sağlayabilir. (Byadarahally Raju ve 

Rajappa, 2011). 

 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/potassium-hydroxide
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/potassium-hydroxide
https://i1.wp.com/microbeonline.com/wp-content/uploads/2015/09/New-Picture.png
https://i1.wp.com/microbeonline.com/wp-content/uploads/2015/09/New-Picture.png
https://clinicalgate.com/the-yeasts/
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2.8.5.2. Candida için Kullanılan Besiyerler 

Candida için en sık kullanılan birincil izolasyon ortamı, Candida'nın üremesine izin 

vermesine rağmen, düşük pH nedeniyle birçok oral bakteri türünün büyümesini baskılayan 

SDA besiyeridir. Antibiyotik içeren SDA besiyerlerinin kullanılması ise seçiciliği 

arttırmaktadır. SDA besiyeri ağızdaki Candida türlerini belirlemek için genellikle aerobik 

olarak 37°C’de 24–48 saat inkübe edilmektedir. SDA besiyerinde gelişen Candida’lar krem 

renkli, pürüzsüz, dışbükey koloniler olarak üremektedirler ve Candida türleri arasında 

farklılaşma nadiren de olsa mümkündür. Birden fazla Candida türünün oral örneklerin 

yaklaşık %10'unda bulunduğu ve son yıllarda non-albicans türlerin tespit edilmesinin 

giderek daha önemli hale geldiği belirtilmiştir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Son yıllarda, primer kültürden sonra koloni görünümüne ve rengine dayanarak bazı 

Candida türlerinin tanımlanmasına izin veren başka diferansiyel besiyerleri geliştirilmiştir. 

Bu tür besiyerlerin avantajı, tek bir enfeksiyonda çoklu Candida türlerinin varlığının 

belirlenmesi ve sonraki tedavi seçeneklerinin seçilmesinde önemli olabilecek türlerin 

belirlenebilmesidir. Bu tip diferansiyel besiyerleri arasında Pagano–Levin agar veya ticari 

olarak temin edilebilen CHROMagar Candida, Albicans ID, Fluroplate veya Candichrom 

albicans gibi kromojenik agarlar yer almaktadır. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Pagano–Levin agar, trifeniltetrazolyum klorürün indirgenmesi yöntemine dayanarak 

Candida türleri arasında ayrım yapmaktadır. Bu besiyerinde C. albicans türü açık-soluk 

renkte üreme gösterirken, diğer Candida türleri pembe renkte üreme göstermektedirler. 

Pagano-Levin agar, SDA'ya benzer bir duyarlılığa sahiptir ancak örnekteki birden fazla 

türün tespitini sağlamaktadır.(Samaranayake, MacFarlane ve Williamson, 1987). 

CHROMagar Candida ise koloni rengi ve görünümüne dayalı olarak C. albicans, 

Candida tropicalis ve Candida krusei türlerini tanımlamaktadır (Zarei Mahmoudabadi ve 

ark., 2000; Martins, Koga–Ito ve Jorge, 2002; Nejad, Rafeiei ve Moosanejad, 2011; Patel ve 

ark., 2012) 

Albicans ID ve Fluroplate’in ise C. albicans'ın varsayımsal tanımlaması için faydalı 

olduğu bildirilmiştir. (Urzúa ve ark., 2008; Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Canabarro 

ve ark., 2013; Monteiro–da–Silva, Araujo ve Sampio–Maia, 2014) 

Besiyerlerinin tanımlama özgüllüğünü ise CHROMagar Candida için %95 ve Albicans 

ID ve Fluroplate agarları için %98,6 olarak bildirmişlerdir. CHROMagar Candida'nın 

birincil izolasyon agar olarak kullanımı, C. dubliniensis türünün C. albicans türünden ayırt 

edilmesine izin veren bir yaklaşım olarak belirtilmiştir. CHROMagar Candida'da C. 

dubliniensis kolonisinin rengi, C. albicans kolonisi rengine kıyasla daha koyu yeşil 
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olduğunu bildirmişlerdir. Ayrıca C. dubliniensis türünün 45°C gibi yüksek inkübasyon 

sıcaklığında agar besiyerinde ürememesi C. albicans türünden ayrımı için alternatif bir test 

olarak kullanılmaktadır. (Zarei Mahmoudabadi ve ark., 2000; Byadarahally Raju ve 

Rajappa, 2011; Nejad, Rafeiei ve Moosanejad, 2011; Patel ve ark., 2012). 

 

2.8.5.3.Candida Türlerinin Tanımlanması 

Birincil kültür ortamına dayalı mayaların tanımlanması izolatların morfolojik ve 

fizyolojik özelliklerine dayanan çeşitli geleneksel ilave testler yardımıyla yapılabilmektedir. 

(Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Morfolojik Özellikler: Germ tüp testi (GTT) C. albicans türünü tanımlamak için 

kullanılan standart laboratuvar yöntemidir. GTT at serumunda 37°C'de 2–4 saat süreyle 

inkübe edildiğinde hifal çıkıntılarının (germ tüpleri) uyarılmasını içermektedir. C. 

stellatoidea ve C. dubliniensis tarafından da paylaşılan bir özellik olan germ tüpünü C. 

albicans izolatlarının yaklaşık %95'i üretmektedir. (Zarei Mahmoudabadi ve ark., 2000; 

Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Nejad, Rafeiei ve Moosanejad, 2011; Patel ve ark., 

2012). 

C. albicans ve C. dubliniensis türleri klamidosporlar olarak bilinen morfolojik 

özellikleri üretme kabiliyetlerine bağlı olarak diğer türlerden ayrılabilmektedir. 

Klamidosporlar, mısır unu agar (Corn Meal Agar) gibi besleyici olarak fakir bir besiyerinde 

izolatların kültürünü takiben hiflerin uçlarında üretilen küresel yapılardır. İzolatlar agar 

üzerinde çapraz hat şeklinde ekilir ve steril bir lamel ile kapatılır. Agarlar 24–48 saat 37°C'de 

inkübe edilir ve daha sonra klamidospor varlığı için mikroskobik olarak incelenir. (Zarei 

Mahmoudabadi ve ark., 2000; Martins, Koga–Ito ve Jorge, 2002; Urzúa ve ark., 2008; 

Gomes, Fidel, Fidel ve de Moura Sarquis, 2010; Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Nejad, 

Rafeiei ve Moosanejad, 2011; Patel ve ark., 2012). 

Fizyolojik Kriterler/Biyokimyasal Tanımlama: Candida türlerinin biyokimyasal olarak 

tanımlanması büyük ölçüde karbonhidrat kullanımına dayanmaktadır. Geleneksel testler, 

karbon kaynağı olmayan bir bazal agar besiyeri yüzeyine izolatların yayma plak ekimini 

içermektedir. Karbonhidrat çözeltileri ise agar içerisine açılan kuyucuklara ilave edilir ya da 

karbonhidrat çözeltisi boş filtre kâğıdı diske emdirilir ve disk agar yüzeyine yerleştirilir. 

Karbon kaynağının çevresindeki üreme, hangi karbonhidratları kullandığını göstermektedir. 

Ticari sistemler aynı prensibe dayanır, ancak test karbonhidratları bir test şeridi üzerinde 

bulunan plastik kuyucuklara yerleştirilmiştir. Her kuyucuktaki üreme, bazı bulanıklık veya 

renk değişiklikleriyle okunur. Test sonuçlarından elde edilen sayısal kodlar, veri tabanı ile 
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karşılaştırılır ve izolat tanımlanır. (Martins, Koga–Ito ve Jorge, 2002; Byadarahally Raju ve 

Rajappa, 2011). 

Seroloji: Candida izolatlarının klinik önemini belirlemek için sıklıkla serolojik testler 

de kullanılmaktadır. C. albicans’a karşı IgG antikorlarının titresindeki artış 

immünokompetan bireylerde invaziv kandidiyazı yansıtabilmektedir. IgA ve IgM 

antikorlarının tespiti ise akut bir enfeksiyonu tanımlamak için önemlidir. Bağışıklık sistemi 

baskılanmış bireylerde sıklıkla antikor üretimi değişkenlik gösterir ve böyle bir durumda bir 

antijen saptama testinin kullanılması önerilmektedir. Enzim bağlı immünosorbent analizi 

(ELISA) ve radyo immüno analizi (RIA) gibi testler ya da gelişmiş ülkelerde kullanılan 

hücre duvarı mannanının veya sitoplazmik bileşenlerin belirlenmesinde kullanılan analizler 

ile kandidal antijenler belirlenebilmektedir. Serolojik tanı testleri hala hassasiyet ve 

özgüllükten yoksundur. Ayrıca immün sistemi baskılanmış hastalarda antikor üretimi 

değişkendir ve tanıyı karmaşık hale getirmektedir. Bu nedenle fungal antijenleri ve 

metabolitleri dolaşımdan sıklıkla hızlı bir şekilde atılmaktadır ve özellikle ciddi altta yatan 

hastalığı olan hastalarda veya immünsüpresif ilaçlar alan hastalarda antikorların varlığı her 

zaman bir Candida enfeksiyonu olduğu anlamına gelmemektedir. Serolojik testler normalde 

oral kandidoz için tanısal bir araç değildir. Bununla birlikte, bu tür testler, antimikotik 

tedaviye zayıf yanıt veren şiddetli oral kandidoz hastalarında prognostik bir araç 

olabilmektedir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Moleküler Tabanlı Tanımlama Yöntemleri: Genetik çeşitlilik analizi ile tanımlama 

fenotipik kriterlere dayanan yöntemler kullanmaktan daha kararlı bir yaklaşımdır. Genetik 

varyasyona dayalı Candida'nın tanımlanmasında DNA–DNA hibridizasyonu veya jel 

elektroforezi kullanılarak Kesilmiş parçalardaki uzunluk farklılıkları (restriction fragment 

length polymorphisms, RFLP'ler) ve elektroforetik karyotip farklarının analizleri 

kullanılmaktadır. Candida türlerinin tanımlanması için türlere özgü PCR yaklaşımları da 

kullanılmaktadır. Candida türlerinin ayırt edilmesi için birçok hedef gen bildirilmiştir, fakat 

en sık kullanılan ribozomal RNA operon dizileridir. Jel elektroforez çözündürülmesinden 

sonra elde edilen ya doğrudan sekanslama ile ya da sınırlı endonükleazlarıyla PCR 

sekanslarının kesilmesini takiben sınırlı fragman analizi kullanılarak belirlenen PCR ürün 

sekansı varyasyonuna dayanarak tanımlama yapılabilmektedir. (Urzúa ve ark., 2008; 

Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Kraneveld ve ark., 2012). 

Peptit nükleik asit yöntemi ile floreans in situ hibridizasyon (PNA Fish), canlı C. 

albicans hücrelerinin rRNA'sında yüksek oranda korunan türe özgü dizileri hedef alan yeni 

bir tespit tekniğidir. Amplifikasyona ihtiyaç duymadan hücreleri bireysel olarak doğrudan 
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tespit edebilmektedir. Bu teknik, C. albicans türüne fenotipik olarak benzer C. dubliniensis 

türünün ayırt edilmesine izin vermektedir ve yöntemin özgüllüğünün %100, hassasiyetinin 

ise %98,7–100 arasında olduğu bildirilmiştir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Candida türlerinin suşlarını tanımlamak için moleküler tabanlı teknolojiler 

kullanılmakla birlikte Darbeli Alan Jel Elektroforezi (Pulsed Field Gel Electrophoresis, 

PFGE), Rastgele Güçlendirilmiş Polimorfik DNA (Random Amplified Polymorphic DNA, 

RAPD DNA) analizi ve tekrarlı dizi amplifikasyon PCR (repeat sequence amplification 

PCR, REP PCR) teknikleri de kullanılmaktadır. (Kleinegger, Lockhart, Vargas ve Soll, 

1996; Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011; Li ve ark., 2012). Ayrıca günümüzde NGS ile 

de tanımlamalar yapılmaktadır (Tawfik, Azab, Ahmed ve Fayyad, 2018). 

Son zamanlarda, proteomik yaklaşım kullanılarak mikrobiyal türlerin tanımlanması 

kromatografik ve hatta DNA'ya bağımlı yöntemlere alternatif olarak popüler hale gelmiştir. 

Bu yöntemlerden en çok kullanılan; Matris destekli lazer desorpsiyon/iyonizasyon uçuş 

süresi kütle spektrofotometrisi (MALDI–TOF MS) dir. Bu teknik; kütle (m) ve yük (z) m/z 

değerlerini hesaplayarak 2–20 kDa'lık bir kütle aralığında bulunan, oldukça bol proteinlerin 

saptanmasına dayanır. Böylece, her bir mikroorganizma için, proteinlerin oluşturduğu 

spektrumlar ile tipik bir spektrum (MS parmak izi) oluşturulur ve mikroorganizmaların 

tanımlanması sağlanır. (Yaman, Akyar ve Can, 2012; Bader, 2013; Chalupová, Raus, 

Sedlářová ve Šebela, 2014; Panda ve ark, 2015; Cassagne ve ark., 2016; Angeletti, 2017) 

Çeşitli çalışmalar ile MALDI–TOF MS ile fungusların tanımlanmasını %87,2–99,3 

doğrulukta tanımlama yaptığını bildirmişlerdir (Hendrickx, Goffinet, Swinne, Detandt, 

2011; Jamal, Ahmad, Khan ve Rotimi, 2014; Sendid ve ark., 2013; Panda ve ark, 2015) 

 

2.8.6. Ağızdan Toplanan Örneklerin Mikrobiyolojik Analizi 

Candida türleri insan mikrobiyotasında olduğu için ağızdaki varlığını ve/veya sayısını 

belirlemek için uygun izolasyon yöntemlerinin kullanılması önemlidir. Candida türlerinin 

enfekte edici suşlarının tanımlanması önem arz etmektedir, çünkü Candida türlerinin hem 

enfeksiyona neden olma kabiliyetleri hem de antifungal ajanlara karşı duyarlılıkları farklılık 

göstermektedir. Candida türlerini tanımlamak için morfolojik kültür testleri, diferansiyel 

besiyerleri ve biyokimyasal asimilasyon testleri gibi çeşitli fenotopik yöntemler 

kullanılmaktadır. Bu yöntemler büyük ölçüde epidemiyolojik araştırmalarda kullanılan yeni 

moleküler tekniklerle desteklenmektedir. (Byadarahally Raju ve Rajappa, 2011). 

Hasta tekrarlayan kandidal enfeksiyona veya sistemik mantar enfeksiyonu risk 

faktörlerine sahipse, oral maya mukozitinin teşhisi daima kültürle doğrulanmış enfeksiyon 
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tanısına, tür seviyesinin tanımlanmasına ve antifungal duyarlılık testine dayanmalıdır. Ağız 

mayalarının antifungal duyarlılık testleri, disk difüzyon ve E–test metodolojilerine, Klinik 

Laboratuar Standartları Enstitüsü (CLSI) veya EUCAST tarafından belirlenen broth 

mikrodilüsyon analizlerine dayanmaktadır. Tüm bu deneyler, mikrobiyolojik olarak dirençli 

suşların bulunup bulunmadığının belirlenmesinde faydalı olsa da, bu enfeksiyonlarda 

biyofilm yapılarının rolü göz önüne alındığında potansiyel olarak yanıltıcıdır. Spesifikasyon, 

antifungal tedaviyi yönlendirmek için yeterli olmalıdır, fakat antifungal duyarlılık tükürük 

içindeki maya türü ve biyofilmin dış uçlarını yansıtan üremenin serbest yaşam (planktonik) 

aşamasına bağlıdır. Serbest yaşayan hücrelerin geri kalanı, bazı durumlarda planktonik 

hücrelerin bin katına kadar olan antifungal bileşiklere karşı oldukça dirençlidir. Bunu ele 

almak için, oral teşhis laboratuvarlarının klinisyenlere daha net bir tedavi stratejisi 

sağlayacak olan rutin metodoloji olarak biyofilm duyarlılık testlerini kullanması yerinde 

olabilir. (Rautemaa ve Ramage, 2011). 

 

2.8.7. Oral Kandidozun Tedavisi 

Biyofilm enfeksiyonlarının tedavisinin terapötik temel taşı, her zaman mekanik veya 

cerrahi bozulma ve biyofilmin çıkarılmasıdır. İlaçlar biyofilmlere zayıf bir şekilde nüfuz 

eder ve biyofilme yönelik tedavi olmadan cevap zayıf ve geçicidir. Ek olarak, biyofilm 

içindeki düşük ilaç konsantrasyonları, dirençli suşların seçilmesi ve zenginleştirilmesi için 

potansiyel bir risk yaratmaktadır. Düşük dozlarla tedaviden genellikle aynı sebepten 

kaçınılmalıdır. Karışık biyofilm enfeksiyonlarının tedavisinde, biyofilmin çeşitli 

mikroorganizmalarına karşı eş zamanlı olarak ilaç tedavisini hedeflemek akılcıdır, yalnızca 

önemli olarak görülen bir patojene karşı ilaç tedavisi uygulanmamalıdır. Ek olarak, diğer 

hastalıkların yönetimi de önemlidir. Örneğin, astımlı hastalarda inhale steroid uygulama 

tekniklerinin gözden geçirilmesi gerekebilir. Bazı hastalarda gastroözofageal reflünün veya 

diyabetin tedavisinin de daha iyi kontrol edilmesini gerektirebilir. (Rautemaa ve Ramage, 

2011). 
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

 

3.1. Araştırma Evreni Ve Örneklem 

Araştırma yöntemi kesitsel türde olup, tanımlayıcı bir çalışmadır.  

Araştırma evrenini 2018-2019 Eğitim Öğretim Yılı’nda Çanakkale Onsekiz Mart 

Üniversitesi Sağlık Yüksekokulu bünyesinde yer alan Hemşirelik ve Ebelik Bölümü’nde 

halen okumakta olan 4. sınıf öğrencileri oluşturmaktadır. Örneklem grubu olarak bu birimin 

seçilmesindeki ilk neden bölümün sağlık hizmetleri ile ilgili olmasıdır. Diğer bir neden ise 

öğrencilerin not kaygısının bulunmamasıdır. Sağlık hizmetleri ile ilgili olmaları nedeniyle 

de çalışmaya gönüllü olarak katılacakları düşünülmüştür. 

Araştırmanın kurumsal izni okul yönetiminden, etik kurul onayı ise Üniversitenin 

Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan alındı (No: 18920478–050.01.04–E1800031135). 

Araştırmada veri toplama işlemine başlamadan önce öğrencilere araştırmanın amacı ve 

kapsamı hakkında bilgi verilerek araştırmaya katılmayı kabul ettiklerine dair sözlü ve yazılı 

onamları alındı. 

 

3.2. Yöntem 

Örnekleme işlemi daha önce yapılan çalışmalar dikkate alınarak seçilmiştir. Örnek alım 

işlemi saat 11.00 ile 14.00 arasında yapılmıştır. Öğrencilere örnek alınmadan 1 saat öncesine 

kadar yemek yememesi ve dişlerini fırçalamaması söylenmiştir. 30.04.2019 tarihinde saat 

12.00’de Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi, Sağlık Yüksekokulu, Hemşirelik Bölümü 4. 

Sınıf öğrencisi 29 kişiden ilk örnekler alınmıştır. 08.05.2019 tarihinde saat 12.00’de ise 

Hemşirelik Bölümü 4. sınıf öğrencisi 15 kişiden ve Ebelik Bölümü 4. Sınıf öğrencisi 16 

kişiden olmak üzere toplam 31 kişiden örnek alınmıştır. Örneklemede 10 mL steril PBS 

kullanılarak 1 dk süreyle ağız yıkama yöntemi uygulanmıştır. (Samaranayake, MacFarlane 

ve Williamson 1987; Martins, Koga–Ito ve Jorge, 2002; Ghannoum ve ark., 2010). Örnekler 

alındıktan hemen sonra laboratuvara soğuk zincirde taşınmıştır ve analize alınana kadar 

+4ºC’de bekletilmiştir. Analiz 6 saat içerisinde yapılmıştır. Örnekler alınırken aynı zamanda 

katılımcılara 20 soruluk bir anket uygulanmıştır. Anket örneği Ekler kısmında verilmiştir.  

Örneklerin öncelikle maya yükleri belirlenmiştir. Bu amaçla iki farklı yöntem 

kullanılmıştır.  

İlk yöntem; örneklerin 10-4’e kadar seri dilüsyonları hazırlanarak kloramfenikol içeren 

Sabouraud Dextrose Agar (SCAF) besiyerine yayma plak yöntemine (100 µL) göre ekimleri 
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yapılmıştır. Her örnek için; her dilüsyondan iki petriye ekim yapılmış olup, toplam 8 adet 

SCAF besiyeri kullanılmıştır. Literatüre baktığımızda araştırmacılar inkübasyon sıcaklığı 

için 25°C ve 37°C’yi kullanmışlardır. Hatta bir çalışmada 25°C’de daha fazla maya izolatı 

ürediği belirtilmiştir. (Monteiro-da-Silva, Araujo ve Sampio-Maia, 2014). Fakat diğer tüm 

çalışmalarda 37°C seçilmesi dolayısıyla çalışmamızda bu inkübasyon sıcaklığı tercih 

edilmiştir. Petriler 37°C’de 48 saat inkübasyona tabi tutulmuştur. (Martins, Koga–Ito ve 

Jorge, 2002; Urzúa ve ark., 2008; Gomes, Fidel, Fidel ve de Moura Sarquis, 2010). 

İnkübasyondan sonra öncelikle sayım yapılmıştır ve üreme olan petrilerden örnek alınmıştır. 

İkinci yöntemde ise örnekler öncelikle 4000 rpm’de 20 dk santrifüjlenmiştir. 

Santrifüjleme işleminden sonra süpernatant kısmı atılmıştır. (Ghannoum ve ark., 2010). 

Pellet kısmına steril, pH:7 PBS’den400 µL ilave edilmiştir ve 15 sn vorteklenmiştir. Daha 

sonra SDA ve SCAF besiyerine yayma plak yöntemine (100 µL) göre ekimleri yapılmıştır. 

Ekimlerde 2 adet SDA besiyeri ve 2 adet SCAF besiyeri olmak üzere her örnek için toplam 

4 adet besiyerine ekim yapılmıştır. Petriler 37°C’de 48 saat inkübasyona tabi tutulmuştur. 

İnkübasyondan sonra öncelikle sayım yapılmıştır ve üreme olan petrilerden örnek alınmıştır. 

(Martins, Koga-Ito ve Jorge, 2002; Urzúa ve ark., 2008) 

Sayım petrilerinden maya izolatları alınmıştır. Bunun için bir örneğe ait tüm sayım 

petrileri bir araya konulmuştur ve gözle değerlendirilmiştir. Göz ile yapılan değerlendirmede 

koloni rengi, koloni kenar yapısı, koloni yüksekliği gibi koloni yapısı kriterleri dikkate 

alınarak izolatlar alınmıştır. Alınan izolatlar ilk olarak SDA içeren petri plaklarına ekimleri 

yapılarak koloniler tek düşürülmüştür. Tek düşen kolonilerden ana stoklar alınmıştır. Ana 

stoklar SDB içeren tüplere alınmıştır. Ana stok olarak alınan tüplerde geliştirilen izolatlardan 

lam-lamel arası preparat hazırlanarak izolatların maya olup olmadığı belirlenmiştir. 

İzolatlardan Candida albicans/dublinensis türlerini belirlemek için GTT yapılmıştır. 

GTT için 0,5 ml insan serumu kullanılmıştır. İçerisine SDB’deki saf kültürden 10 µL ilave 

edilerek 37°C’de 2 saat inkübe edildikten sonra lam–lamel arası preparat ile germ tüp 

oluşumu belirlenmiştir. (Doğan, Gülmez ve Arıkan Akdağlı, 2016) 

İzolatların yeni nesil tanımlama yöntemlerinden MALDI–TOF MS ile tanımlanması 

gerçekleştirilmiştir (Hendrickx, Goffinet, Swinne, Detandt, 2011; Jamal, Ahmad, Khan ve 

Rotimi, 2014; Sendid ve ark., 2013; Panda ve ark, 2015). Mayaların identifikasyonunda 

Bruker Microflex (Bruker, Biotyper; Bruker Daltonics, Bremen, Germany) Flex Control 3.0 

yazılımı kullanılmıştır. İdentifikasyon hizmet alımı şeklinde T.C. Sağlık Bakanlığı Halk 

Sağlığı Genel Müdürlüğü Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarları ve Biyolojik Ürünler 



 

31 

 

Daire Başkanlığı Ulusal Moleküler Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarı tarafından 

gerçekleştirilmiştir.  

 

3.3. İstatiksel Analizler 

İstatiksel analizler SPSS 23 programı kullanılarak yapılmıştır. 
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI VE TARTIŞMA 

 

4.1. Katılımcılara Uygulanan Anket ve Sonuçları 

Çalışmamıza toplam 55 kişi katılmıştır, fakat ilk örneklemeye katılan 29 kişinin oral 

maya yükü belirlenemediği için ikinci örneklemeye katılan 31 (5 kişi hem ilk hem ikinci 

örneklemeye katılmıştır) kişinin örnekleri çalışmamızda dikkate alınmıştır ve sonuçlar ikinci 

örneklemeye katılan kişiler üzerinden değerlendirilmiştir.  

Katılımcıların demografik özelliklerine baktığımızda, katılımcıların %87,1’i kadın ve 

%12,9’ü erkektir. Katılımcıların yaş ortalamasının 22,10±0,63 olduğu belirlenmiştir. 

Çalışmamıza katılan 2 kadın katılımcının evli olduğu ve diğerlerinin medeni durumun bekâr 

olduğu belirlenmiştir. Katılımcıların demografik özellikleri ve örnek alımı sırasında 

uygulanan anketin sonuçları Tablo 4.1’de verilmiştir. 

Katılımcıların ağız hijyeni ile ilgili olarak; diş fırçalama sıklığının günde bir olarak ifade 

edenlerin %9,7 (5 kişi) olduğu, günde iki kere fırçalarım olarak ifade edenlerin %77,4 (24 

kişi) ve her yemekten sonra fırçalarım diyenlerin %6,5 (2) oranında olduğu tespit edilmiştir. 

Diş hekimine her ay giderim diyenlerin oranının %3,2 (1 kişi), üç ayda bir giderim diyenlerin 

%16,1 (5 kişi), yılda bir giderim diyenlerin %32,3 (10 kişi) ve dişim ile ilgili sıkıntı olmadan 

gitmem diyenlerin oranının %41,9 (13 kişi) olduğu tespit edilmiştir. “Diş ipi 

kullanıyormusunuz?” sorusuna ise evet diyenlerin oranın %25,8 (8 kişi) ve hayır diyenlerin 

oranın ise %67,7 olduğu belirlenmiştir. Ağız çalkalama suyu kullananların oranın %38,7 

olduğu, kullanmayanların ise %54,8 (17) olduğu tespit edilmiştir. Diş fırçalarını değiştirme 

sıklıklarının ayda bir olduğu söyleyen 3 kişi (%9,7), üç ayda bir deyen 14 kişi (%45,2), altı 

ayda bir diyen 9 kişi (%29,0) ve aklıma geldikçe değiştirirm diyen 3 kişinin (%9,7) olduğu 

tespit edilmiştir. Diş taşı temizliği yaptıranların oranının %38,7 (12 kişi) ve yaptırmayanların 

oranın %54,8 (17 kişi) olduğu belirlenmiştir.  

Katılımcıların ağız sağlığı ile ilgili olarak ise dişleri ile ilgili sağlık problemi olanların 

oranının %38,7 olduğu, dişleri ile ilgili sağlık problemi olmayanların oranın %54,8 (17) 

olduğu tespit edilmiştir. Dişlerinde protez olan kişi sayısının 3 olduğu (%9,7) belirlenmiştir. 

Dişinde dolgu olanların sayısının 20 kişi (%64,5) olduğu ve dolgu olmayanların sayısının 9 

kişi (%29,0) olduğu tespit edilmiştir. Dişlerini fırçalama sırasında diş etlerinde kanama 

olanların oranının %35,5 (11 kişi) ve kanama olmayanlarının oranının %54,8 (17 kişi) 

olduğu belirlenmiştir. Yirmilik dişlerini çektirenlerin sayısını 5 kişi (%16,1) ve daha önce 

diş teli kullananların sayısını 4 kişi (1%2,9) olduğu tespit edilmiştir.  
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Tablo 4.1. Katılımcıların demografik özellikleri, ağız sağlığı ve hijyeni ile ilgili bilgileri 

Soru Cevap N (%) 

Cinsiyet 
Kadın 

Erkek 

27 (87,1) 

4 (12,9) 

Yaş 

21 

22 

23 

5 (16,1%) 

16 (51,6) 

8 (25,8) 

Medeni durum 
Evli 

Bekâr 

2 (6,5) 

29 (93,5) 

Dişlerinizi fırçalama sıklığınız 

nedir? 

Günde bir 

Günde iki 

Her yemekten sonra 

Hiç 

3 (9,7) 

24 (77,4) 

2 (6,5) 

- 

Diş hekime gitme sıklığınız nedir? 

Ayda bir 

Üç ayda bir 

Yılda bir 

Diş ile ilgili sıkıntısı 

olmadan asla 

1 (3,2) 

5 (16,1) 

10 (32,3) 

13 (41,9) 

 

Diş ipi kullanır mısınız? 
Evet 

Hayır 

8 (25,8) 

21 (67,7) 

Ağız çalkalama suyu (gargara) 

kullanır mısınız? 

Evet 

Hayır 

12 (38,7%) 

17 (54,8) 

Diş fırçanızı ne sıklıkla 

değiştirirsiniz? 

Ayda bir 

Üç ayda bir 

Altı ayda bir 

Aklıma geldikçe 

3 (9,7) 

14 (45,2) 

9 (29,0) 

3 (9,7) 

Diş taşı temizliği yaptırır mısınız? 
Evet 

Hayır 

12 (38,7) 

17(54,8) 

Halen dişleri ile ilgili sağlık 

problemi var mı? 

Evet 

Hayır 

12 (38,7) 

17 (54,8) 

Dişlerinizde dolgu mevcut mu? 
Evet 

Hayır 

20 (64,5) 

9 (29,0) 

Dişlerinde protez var mı? 
Evet 

Hayır 

3 (9,7) 

26 (83,9) 

*Katılımcılar, bazı sorulara cevap vermediği için, bazı yüzdeler %100 değildir. 
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Tablo 4.1. (devamı) Katılımcıların demografik özellikleri, ağız sağlığı ve hijyeni ile ilgili 

bilgileri 

Soru Cevap N (%) 

Dişlerinizi fırçaladığınızda diş 

etlerinizde kanama oluyor mu? 

Evet 

Hayır 

11 (35,5) 

17 (54,8) 

Yirmilik dişlerinizi çektirdiniz mi? 
Evet 

Hayır 

5 (16,1) 

23 (74,2) 

Daha önce hiç diş teli kullandınız 

mı? 

Evet 

Hayır 

4 (12,9) 

25 (80,6) 

Ne sıklıkla sakız çiğnersiniz? 

Günde bir 

Günde iki 

Aklıma geldikçe 

Hiç 

- 

2 (6,5) 

22 (71,0) 

5 (16,1) 

Kullandığınız diş macununun 

içeriğine dikkat ediyor musunuz? 

Evet 

Hayır 

17(54,8) 

12 (38,7) 

En son ne zaman antibiyotik 

kullandınız? 

Son bir ay içinde 

Son üç ay içinde 

Son altı ay içinde 

Bir yıldan uzun süre önce 

5 (16,1) 

9 (29,0) 

6 (19,4) 

9 (29,0) 

Alkol ne sıklıkla kullanıyorsunuz? 

Her gün 

Hafta bir 

Ayda bir 

Hiç 

- 

4 (12,9) 

11 (35,5) 

14 (45,2) 

Kola ya da asitli içecekler 

kullanıyorsunuz? 

Evet 

Hayır 

22 (71,0) 

7 (22,6) 

*Katılımcılar, bazı sorulara cevap vermediği için, bazı yüzdeler %100 değildir. 

 

Katılımcıların ağız maya yükünü ve çeşitliliğini etkileyeceği düşündüğümüz diğer 

parametreler de katılımcılara anket formunda sorulmuştur. Günde iki kez sakız çiğnerim 

diyenlerin oranın %6,5 (2 kişi), aklıma geldikçe sakız çiğnerim diyenlerin oranının %71,0 

(22 kişi) ve hiç sakız çiğnemem diyenlerin oranın %16,1 (5 kişi) olduğu tespit edilmiştir. 

Kullandığı diş macunu içeriğine dikkat eden kişi sayısının 17 (%54,8) ve kola ya da asitli 

içecekler tüketenlerin sayısının 22 (%71,0) olduğu belirlenmiştir. Haftada bir alkol tüketirim 

diyenlerin oranının %12,9 (4 kişi), ayda bir alkol tüketirim diyenlerin oranının %35,5 (11 

kişi) ve alkol tüketmem diyenlerin oranını %45,2 (14 kişi) olduğu tespit edilmiştir. Son 

olarak en son antibiyotik kullanımları ile ilgili olarak; son bir ay içerisinde antibiyotik 



 

35 

 

kullananların 5 kişi (%16,1) ve son altı ay içerisinde antibiyotik kullananların 6 kişi (%19,4) 

olduğu belirlenmiştir. Son üç ay içerisinde antibiyotik kullananların ve bir yıldan uzun süre 

önce antibiyotik tüketenlerin oranlarının ise aynı ve 9 kişi (%29,0) olduğu belirlenmiştir. 

 

4.2.Oral Maya Yükü 

Araştırmaya katılan kişilerin oral yükünün belirlenmesinde kullanılan dilüsyon ekimi 

ile yapılan sonuçları Tablo 4.2.’de verilmiştir. Tablo 4.3’de ise oral yükün belirlenmesinde 

kullanılan santrifüj yöntemine ait sonuçlar sunulmuştur. 

Katılımcıların ağız maya yükü belirlenmesinde kullanılan dilüsyon yönteminde, 29 

kişiden örnek alınmış olup, katılımcılardan sadece 3 kişide maya yükü olduğu belirlenmiştir. 

İlk örneklemede maya yükü tespit edilen üç kişi ikinci örneklemeye katılmamıştır. İkinci 

örneklemede santrifüj yöntemiyle yapılan ekimlerde toplam 31 kişiden örnek alınmış olup 

(bunların 5 kişisi ilk örneklemeye de katılan kişilerdi), katılımcıların 12 tanesinde maya 

yükü tespit edilmiştir. Hem ilk hem de ikinci örneklemeye katılan 5 kişiden dilüsyon 

yöntemiyle maya yükü tespit edilemezken, santrifüj yöntemiyle ekimde 5 kişiden 2’sinde 

maya yükü tespit edilmiştir. Bu yüzden toplam 55 farklı kişiden örnek alınmıştır. Sonuçlar 

değerlendirilirken ikinci örneklemeye katılan katılımcıların sonuçları değerlendirilmiştir.  

Katılımcıların ağız maya yükü için kullanılan dilüsyon yönteminde SCAF besiyerinde 

bir kişide 4 koloni, iki kişide ise 1’er koloni olmak üzere maya yükü tespit edilmiştir. Bu 

nedenle yöntem değişikliğine gidilmiş ve ikinci örneklemede toplanan örnekler ilk olarak 

santrifüjlenmiş ve sonra ekimleri yapılmıştır. Ek olarak hem SCAF hem de SDA besiyeri 

birlikte kullanılmıştır. Sonuç olarak SCAF besiyerinde maya yükünün 0,72±1,01 ile 

1,87±0,01 log kob arasında değiştiği belirlenmiştir. Bununla birlikte aynı örneklerden SDA 

besiyerinde ise bakteri ve maya toplam yükünün 1,79±0,0 ile >3,00 log kob arasında 

değiştiği belirlenmiştir. Maya yükleri ile katılımcıların anket sonuçları arasında istatiksel 

olarak anlamlı bir fark olmadığı belirlenmiştir (P=0,05).  

 

 

 

 

 

Tablo 4.2. Katılımcıların oral maya yükünü belirlemede kullanılan dilüsyon yöntemi ile 

maya yükü (log kob) ve alınan izolat sayıları 

Katılımcı 

No 
Yöntem 

SCAF log kob  

(koloni sayısı) 
SCAF İzolat Sayıs 
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1* Dilüsyon 0 0 

2 Dilüsyon 0 0 

3 Dilüsyon 0 0 

4 Dilüsyon 0 0 

5 Dilüsyon 0 0 

6 Dilüsyon 0 0 

7 Dilüsyon 0 0 

8 Dilüsyon 0 0 

9 Dilüsyon 0 0 

10 Dilüsyon 0 0 

11 Dilüsyon 0 0 

12 Dilüsyon 0,00±0,01 (1 koloni) 1 

13 Dilüsyon 0 0 

14 Dilüsyon 0 0 

15 Dilüsyon 0 0 

16 Dilüsyon 0 0 

17 Dilüsyon 0 0 

18 Dilüsyon 0,30±0,01 (4 koloni) 4 

19 Dilüsyon 0 0 

20 Dilüsyon 0 0 

21 Dilüsyon 0,00±0,01 (1 koloni) 1 

22 Dilüsyon 0 0 

23 Dilüsyon 0 0 

24 Dilüsyon 0 0 

25 Dilüsyon 0 0 

26 Dilüsyon 0 0 

27 Dilüsyon 0 0 

28 Dilüsyon 0 0 

29 Dilüsyon 0 0 

Toplam   6 

*Her iki örneklemeye katılan katılımcılar 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 4.3. Katılımcıların oral maya yükünü belirlemede kullanılan santrifüj yöntemi ile 

maya yükü (log kob) ve alınan izolat sayıları 

Katılımcı 

No 
Yöntem SCAF SDA 

SCAF 

İzolat 

SDA 

İzolat 

SDA 

Bakteri 
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Sayıs Maya 

Sayısı 

Sayısı 

1* Santrifüj 1,87±0,01 1,95±0,04 9 6 4 

5 Santrifüj 0 >3,00 0 0 13 

7 Santrifüj 1,33±0,18 1,79±0,04 5 8 0 

20 Santrifüj 0 >3,00 0 0 13 

25 Santrifüj 0 >3,00 0 0 13 

30 Santrifüj 0 >3,00 0 0 13 

31 Santrifüj 0 >3,00 0 0 16 

32 Santrifüj 0,95±0,11 >3,00 7 11 0 

33 Santrifüj 0 >3,00 0 0 16 

34 Santrifüj 0 >3,00 0 0 7 

35 Santrifüj 0 >3,00 0 1 0 

36 Santrifüj 1,16±0,06 >3,00 5 4 2 

37 Santrifüj 0 >3,00 0 0 0 

38 Santrifüj 0 >3,00 0 0 11 

39 Santrifüj 0 >3,00 0 0 10 

40 Santrifüj 0 >3,00 0 0 4 

41 Santrifüj 0 >3,00 0 0 0 

42 Santrifüj 0,78±0,01 >3,00 5 5 0 

43 Santrifüj 0 >3,00 0 0 10 

44 Santrifüj 1,32±0,03 >3,00 5 4 6 

45 Santrifüj 0 >3,00 0 0 13 

46 Santrifüj 0,01±0,01 >3,00 1 0 13 

47 Santrifüj 1,71±0,01 >3,00 8 8 2 

48 Santrifüj 0 >3,00 0 0 7 

49 Santrifüj 1,68±0,01 >3,00 7 7 3 

50 Santrifüj 0 >3,00 0 0 14 

51 Santrifüj 0,90±0,42 >3,00 5 4 1 

52 Santrifüj 0,72±1,01 >3,00 5 5 0 

53 Santrifüj 0,75±0,64 >3,00 5 4 1 

54 Santrifüj 0 >3,00 0 0 4 

55 Santrifüj 0 >3,00 0 0 12 

Toplam    67 67 134 

*Her iki örneklemeye katılan katılımcılar 

 

Sayım petrilerinden farklı koloni morfolojisine sahip koloniler gözle değerlendirilerek 

izolat alınmıştır. SCAF besiyerinden alınan izolatların maya olduğu belirlenirken, SDA 

besiyerinden alınan izolatların büyük çoğunluğunun bakteri olduğu belirlenmiştir. Sonuç 

olarak yükü belirlemede SDA besiyeri daha iyi belirlemiş gibi görünse de bu besiyerinde 

büyük çoğunlukla bakteriler üremiştir. Bu nedenle ağız maya yükü çalışmasında maya yükü 

belirlenecek ise antibiyotikli bir besiyerinin kullanılması önerilmektedir. Samaranayake, 

MacFarlane ve Williamson (1987) 150 kişiden ağız çalkalama suyu örnekleri toplamışlar ve 

bunları Pagano–Levin agar ve SDA besiyerine ekimlerini yapmışlardır. Sonuç olarak 
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Pagano–Levin agar besiyerinin mayaları elde etmede SDA besiyerine göre biraz daha üstün 

olduğunu bildirmişlerdir. Yapılan bu çalışma; çalışmamızda olduğu gibi ağız maya yükü 

veya izolasyonu için daha spesifik bir besiyeri kullanılması gerektiğini göstermektedir. 

Kraneveld ve ark. (2012) yaşı 58–80 arasında olan 82 Hollandalı yetişkinden tükürük 

örneği almışlardır. Topladıkları tükürük örneklerinin Candida spp. ve bakteriler için ITS 

bölgesi (Candida) ve 16S rDNA geninin (bakteri) kullanarak kantitatif PCR analizi ile 

belirlemişlerdir. Hollandalı yaşlı erişkinlerde tükürük örneklerinin %0,06 ortalama yükü ile 

0–8,60 kob/mL Candida spp. yükü tespit etmişlerdir. Li ve ark., (2012) huzurevinde kalan 

yaşlı yetişkinlerin ağız fungus yükünü belirlemişlerdir. Çalışmaya katılan 18 katılımcının dil 

dorsumunda >4 log kob fungus bulunduğunu ve 35 tanesinde >5 log kob fungus yükünü 

aştığını belirlemişlerdir. Bu çalışmalarda ağız fungus yükünün belirlenmesinde PCR 

yöntemi kullanılmış olup, katılımcılarını yaşlı bireyler oluşturmaktadır. Çalışmamızda ise 

genç bireyler değerlendirilmiş olup, ağızda maya yükü geleneksel yöntemlerle belirlenmiştir 

ve kültüre edilemeyen türler kaçırılmıştır. Ek olarak çalışmamızda sadece maya yükü 

belirlenirken, diğer çalışmalarda ise toplam fungus yükü değerlendirilmiştir, dolayısıyla biz 

bu çalışmalara göre maya yükünü daha az tespit ettik. 

Monteiro–da–Silva, Araujo ve Sampio–Maia, (2014) yaptıkları çalışmada Portekiz 

Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi'ndeki yüksek lisans programı beşinci sınıfta bulunan 

40 sağlıklı öğrencinin katılımıyla ağız mikrobiyotasında bulunan fungal yükü 

araştırmışlardır. Örnekleme yöntemleri çalışmamızdaki yönteme büyük oranda benzeyen bu 

çalışmada farklı olarak ekimler Sabouraud Glucose Agar’a yapılmıştır. Ayrıca petrilerin 

yarısını 25°C'de yarısını ise 37°C'de 7 gün süre ile inkübe etmişlerdir. Mayaları tanımlamak 

için API sistemini (API/ID32C) (BioM'erieux, Marcy L'Etoile, Fransa) kullanmışlardır. 

Bizim çalışmamıza benzer olarak onlar da katılımcılarının %20’sinin ağız fungus yükünün 

1,70–2,60 log kob/mL arasında olduğunu belirlemişlerdir. Araştırmacılar; 37°C'ye göre 

25°C’de inkübasyonda fungusları daha iyi tespit ettiklerini bildirmişlerdir. 25°C'de inkübe 

edildiğinde örneklerin %100'ünde küf ve %92,5’inde maya ürediğini belirlerken, 37°C'de 

inkübe edilen petrilerin %42,5'inde küf ve %45'inde ise maya ürediğini tespit etmişlerdir. 

Çalışmamızda, bu çalışmanın önermesine uygun olarak petrilerimiz 37°C’de inkübe 

edilmiştir.  

Literatür ile çalışmamız sonuçları arasında farklılıklar bulunmaktadır. Bunun nedenleri 

arasında birçok faktör bulunmaktadır. Bu faktörler arasında yaş grubu, demografik 

özellikler, kişilerin ağız sağlığı ve hijyeni, örneklem yöntemleri ve sayım yöntemi 

farklılıkları bulunmaktadır.  
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4.3. İzolatların İdentifikasyonu 

Oral maya yükü sayım petrilerinden elde edilen izolatlar geleneksel yöntemlerden lam-

lamel arası preparat ve GTT sonuçları değerlendirilerek tanımlanmıştır. Ayrıca izolatlar yeni 

tanımlama sistemlerinden olan MALDI–TOF MS yöntemi kullanılarak tanımlanmıştır. 

İzolatların geleneksel tanımlama yöntemine göre ve MALDI–TOF MS yöntemine göre 

isimlendirilmeleri Tablo 4.4’te verilmiştir.  

Sayım petrilerinden 500 adet izolat alınmıştır. Bu izolatlardan yalnızca 140 tanesinin 

maya olduğu lam–lamel arası hazırlanan preparatlar ile belirlenmiştir ve Tablo 4.4.’te izolat 

kodları ile belirtilmiştir. Maya olduğu belirlenen izolatlara GTT yapılmıştır. GTT ile 108 

izolatın muhtemel Candida albicans/dublinensis olabileceği belirlenmiştir. 140 izolat daha 

sonra MALDI–TOF MS ile tanımlanmıştır. İzolatların 54 tanesi C. albicans, 5 tanesi C. 

albicans (africana), 46 tanesi C. dublinensis, 28 tanesi C. parapsilosis, 3 tanesi C. 

inconspicua, 3 tanesi Pichia manshurica ve 1 tanesi Wickerhamomyces subpelliculosus 

olarak tanımlanmıştır. 12 izolatın geleneksel yöntemle isimlendirilmesi ile MALDI–TOF 

MS ile isimlendirilmesi arasında fark bulunmuştur. MALDI–TOF MS sonucunda; 

geleneksel yöntem ile Candida albicans/dublinensis olabileceği düşünülen 108 izolattan 5 

tanesi C. parapsilosis, 2 tanesi C. inconspicua olarak isimlendirilmiştir. Ayrıca MALDI–

TOF MS sonucunda; GTT negatif olan 32 izolattan 2 tanesinin C. dublinensis ve 3 tanesinin 

ise C. albicans olduğu bulunmuştur. GTT ile MALDI–TOF MS sonuçları arasında 140 

izolattan 12 tanesinin isimlendirilmesinde uyuşmazlık görülmüştür. Standart yöntemle 

yapılacak tanımlamalardan sonra hangi isimlendirme yönteminde yanlışlık olduğu tespit 

edilebilir.  

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 4.4. İzolatların isimlendirilmesi 

Katılı

mcı 

no 

İzolat 

Kodu 
GTT 
( +/ -) 

Geleneksel Yöntemlere 

Göre İdentifikasyonu 

MALDI-TOF MS 

İdentifikasyonu 

MALDI-

TOF MS 

Skoru* 

1 101 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.427 

1 102 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.900 
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1 103 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.828 

1 104 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.723 

1 105 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.809 

1 106 + C. albicans/C. dublinensis 
Candida 

albicans_(africana) 
1.676 

1 107 + C. albicans/C. dublinensis 
Candida 

albicans_(africana) 
1.471 

1 108 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.744 

1 109 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.703 

1 111 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.674 

1 112 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.964 

1 114 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.74 

1 116 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.601 

1 117 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.422 

1 119 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.736 

7 120 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.825 

7 121 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.590 

7 122 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.773 

7 123 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 2.169 

7 124 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.861 

7 125 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.765 

7 126 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.536 

7 127 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.751 

7 128 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.728 

7 129 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.565 

7 130 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.797 

7 131 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.506 

7 132 - - Candida dubliniensis 1.666 

36 133 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.755 

36 134 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.937 

36 135 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.808 

36 136 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 2.004 

36 137 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.821 

36 138 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.598 

36 139 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.561 

36 140 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.679 

36 143 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.478 

42 144 -  Pichia manshurica 1.919 

42 145 + C. albicans/C. dublinensis Candida parapsilosis 1.650 

42 146 -  Candida parapsilosis 1.887 

42 147 -  Pichia manshurica 1.871 

42 148 -  Candida parapsilosis 1.687 

42 149 -  Candida parapsilosis 1.753 

42 150 -  Pichia manshurica 2.110 

*2.300-3.000 Yüksek olasılıklı tür tanımlama;2.000-2.299 Güvenli cins tanımlama, olası tür 

tanımlama;1.700-1.999 Olası cins kimliği; 0.000-1.699 Güvenilir olmayan tanımlama 

geleneksel yöntem ile MALDI-TOF MS sonucu farklı 

Tablo 4.4. (devamı) İzolatların isimlendirilmesi 

Katılı

mcı 

no 

İzolat 

Kodu 
GTT 
( +/ -) 

Geleneksel Yöntemlere 

Göre İdentifikasyonu 

MALDI-TOF MS 

İdentifikasyonu 

MALDI-

TOF MS 

Skoru* 

42 151 -  Candida parapsilosis 1.652 

42 152 -  Candida inconspicua 1.774 
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42 153 -  Candida parapsilosis 1.903 

44 154 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.859 

44 155 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.828 

44 156 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.703 

44 157 -  Candida albicans 1.964 

44 158 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.773 

44 161 -  Candida dubliniensis 2.169 

44 164 + C. albicans/C. dublinensis Candida inconspicua 1.706 

44 167 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.908 

44 168 + C. albicans/C. dublinensis Candida parapsilosis 1.785 

47 169 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 2.004 

47 170 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.447 

47 171 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.905 

47 172 + C. albicans/C. dublinensis Candida inconspicua 1.720 

47 173 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.920 

47 174 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.908 

47 175 + C. albicans/C. dublinensis Candida parapsilosis 1.785 

47 176 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.905 

47 177 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.972 

47 178 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.886 

47 179 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.848 

47 181 + C. albicans/C. dublinensis 
Candida 

albicans_(africana) 
1.911 

47 182 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.761 

47 184 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.888 

47 185 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.682 

47 186 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.601 

49 187 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.722 

49 188 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.769 

49 189 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.806 

49 190 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.578 

49 191 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.750 

49 192 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.847 

49 193-1 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.641 

49 193-2 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.896 

49 194 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.783 

49 197 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.903 

49 198 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.938 

49 199 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.784 

49 201 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.761 

49 202 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.654 

51 203 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.606 

51 204 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.438 

51 205 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.765 

*2.300-3.000 Yüksek olasılıklı tür tanımlama;2.000-2.299 Güvenli cins tanımlama, olası tür 

tanımlama;1.700-1.999 Olası cins kimliği; 0.000-1.699 Güvenilir olmayan tanımlama 

geleneksel yöntem ile MALDI-TOF MS sonucu farklı 

Tablo 4.4. (devamı)İzolatların isimlendirilmesi 

Katılı

mcı 

no 

İzolat 

Kodu 
GTT 
( +/ -) 

Geleneksel Yöntemlere 

Göre İdentifikasyonu 

MALDI-TOF MS 

İdentifikasyonu 

MALDI-

TOF MS 

Skoru* 

51 206 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.330 

51 207 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 2.025 
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51 209 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.659 

51 210 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 2.189 

51 211 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.617 

51 212 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.867 

52 213 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.728 

52 214 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 2.123 

52 215 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.685 

52 216 + C. albicans/C. dublinensis Candida parapsilosis 1.882 

52 217 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.584 

52 218 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.689 

52 219 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.842 

52 220 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.665 

52 221 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.808 

52 222 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.946 

53 223 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.837 

53 224 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.899 

53 225 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.757 

53 226 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.944 

53 227 -  Candida albicans 2.072 

53 228 -  Candida albicans 1.690 

53 229 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.983 

53 230 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 2.017 

53 231 + C. albicans/C. dublinensis 
Candida 

albicans_(africana) 
1.694 

32 301 -  Candida parapsilosis 1.844 

32 302 -  Candida parapsilosis 1.615 

32 303 -  Candida parapsilosis 2.007 

32 304 -  Candida parapsilosis 1.706 

32 305 -  Candida parapsilosis 1.933 

32 306 -  Candida parapsilosis 2.036 

32 307 -  Candida parapsilosis 1.917 

32 308 -  Candida parapsilosis 1.504 

32 309 -  Candida parapsilosis 1.971 

32 310 -  Candida parapsilosis 1.842 

32 311 -  Candida parapsilosis 1.895 

32 312 -  Candida parapsilosis 1.812 

32 313 -  Candida parapsilosis 1.849 

32 314 -  Candida parapsilosis 1.836 

32 315 -  Candida parapsilosis 1.761 

32 316 -  Candida parapsilosis 1.827 

32 317 -  Candida parapsilosis 2.043 

32 318 -  Candida parapsilosis 1.862 

35 342 -  
Wickerhamomyces 

subpelliculosus 
1.959 

*2.300-3.000 Yüksek olasılıklı tür tanımlama;2.000-2.299 Güvenli cins tanımlama, olası tür 

tanımlama;1.700-1.999 Olası cins kimliği; 0.000-1.699 Güvenilir olmayan tanımlama 

geleneksel yöntem ile MALDI-TOF MS sonucu farklı 

Tablo 4.4. (devamı)İzolatların isimlendirilmesi 

Katılı

mcı 

no 

İzolat 

Kodu 
GTT 
( +/ -) 

Geleneksel Yöntemlere 

Göre İdentifikasyonu 

MALDI-TOF MS 

İdentifikasyonu 

MALDI-

TOF MS 

Skoru* 

      

46 400 + C. albicans/C. dublinensis Candida parapsilosis 1.808 
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12 469 + C. albicans/C. dublinensis Candida dubliniensis 1.902 

18 470 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.660 

18 471 + C. albicans/C. dublinensis 
Candida 

albicans_(africana) 
1.443 

18 472 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.766 

18 473 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.871 

21 474 + C. albicans/C. dublinensis Candida albicans 1.886 

*2.300-3.000 Yüksek olasılıklı tür tanımlama;2.000-2.299 Güvenli cins tanımlama, olası tür 

tanımlama;1.700-1.999 Olası cins kimliği; 0.000-1.699 Güvenilir olmayan tanımlama 

geleneksel yöntem ile MALDI-TOF MS sonucu farklı 

 

31 kişiden yapılan maya yükü çalışmasında katılımcıların %38,71’inin (12 kişi) 

maya taşıyıcısı olduğu belirlenmiştir. Bunlardan sadece 3 kişide C. albicans, 2 kişide C. 

albicans ve C. dublinensis, 2 kişide sadece C. dublinensis, 1 kişide C. parapsilosis, C. 

inconspicua ve Pichia manshurica, 1 kişide C. albicans, C.dublinensis ve C. inconspicua, 1 

kişide C. dublinensis ve C. parapsilosis, 1 kişide ise sadece C. parapsilosis belirlenmiştir. 

Katılımcılardan birinde SDA besiyerinden alınan izolat ise MALDI–TOF MS ile 

Wickerhamomyces subpelliculosus olarak tanımlanmıştır.  

C. parapsilosis taşıyıcısı olduğu belirlenen kişilerin C. albicans taşıyıcısı olmadığı, 

fakat C. dublinensis taşıyıcısı olduğu belirlenmiştir. İki kişiden (%6,45) izole edilen C. 

inconspicua türü taşıyıcılarından birinde C. parapsilosis ile birlikte taşıdığını, diğerinde ise 

hem C. albicans hem de C. dublinensis ile birlikte taşıdığı belirlenmiştir.  

Kleinegger, Lockhart, Vargas ve Soll, (1996) Iowa eyaletinde yaşayan 172 kişiyi beş 

gruba ayırarak (0,5-1,5 yaş arası A1 grubu, 2-7 yaş A2 grubu, 15-18 yaş arası A3 grubu, 30-

45 yaş arası A4 grubu ve 60 yaş ve üzeri A5 grubu) ağızda bulunan Candida yükünü 

Southern blot hibridizasyon tekniği kullanarak belirlemişlerdir. A1 grubundaki bireylerin 

%44'ünün ve A2 grubundaki test edilen bireylerin sadece %24'ünün taşıyıcı olduğunu 

belirlemişlerdir. A3 grubunda Candida taşıyıcılığının %40, grup A4'te %53'e ve grup A5'te 

%59 olduğunu bildirmişlerdir. Yaş ile birlikte Candida taşıyıcılığının arttığını 

bildirmişlerdir. Kleinegger, Lockhart, Vargas ve Soll, (1996) tarafından yapılan araştırmada 

çalışmamızı oluşturan yaş grubu bulunmamakla bilirkte A2 ve A3 grubu arasındaki değerin 

arasında bir oran çalışmamızda bulunmuştur. Bu nedenle çalışmayla sonuçlarımız benzerdir. 

Martins, Koga–Ito ve Jorge, 2002’de yaptıkları çalışmada São José dos 

Campos/UNESP diş kliniklerinden 25 ile 55 yaş arasındaki 68 sağlıklı katılımcıdan örnek 

toplamışlardır. Çalışmamızda kullanılan örnekleme yöntemine benzer bir yöntem kullanarak 

topladıkları örnekleri santrifüjleme sonrası ekimlerini gerçekleştirmişlerdir. Çalışmamıza 

benzer olarak SCAF besiyerine ekim yapmışlar, farklı olarak ise CHROM agar Candida 
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(CHROM agar, Paris, Fransa) üzerine de ekimlerini yapmışlardır. Maya izolatlarını, 

Samaranayake ve MacFarlane'e ve Sandvén'e göre CHROM agar'da üreme ve germ tüpü 

testi, hif, yalancı hif (pseudohyphae) ve klamidospor oluşturması, karbonhidrat 

fermantasyonu ve asimilasyon ile tanımlamışlardır. Candida türlerini 42 kişiden (%61,76) 

izole ettiklerini bildirmişlerdir. En sık izole edilen türlerin ise C. albicans, bunu takiben C. 

tropicalis (%20,42), C. glabrata (%6,12) ve C. kefyr (%2,04) olduğunu bildirmişlerdir. 

Çalışmamızda genç sağlıklı bireylerin maya yükü belirlendiği için Candida türleri ile 

taşıyıcılık oranı %35,48 olarak belirlenmiştir.  

Liguori ve ark. (2007) tarafından 2004-2005 yılları arasında toplam 78 oral durulama 

çözeltisi analiz edilmiştir. Fenotipik olarak 63 örnekte maya olduğu, 15 örnekte ise maya 

olmadığını belirlemişlerdir. En sık izole ettikleri türlerin C albicans (48 suş, %76,2), 

ardından C. glabrata (6 suşlar, %9,5), C. tropicalis (5 suş, %7,9), C. krusei (2 suş, %3,2), 

C. parapsilosis (1 suş, %1,6) ve C. famata (1 suş, %1,6) olduğunu bildirmişlerdir. 

Çalışmamızda ise en sık izole edilen iki türden biri olan C. albicans 6 kişide ve 3 kişide C. 

parapsilosis izolatı tanımlanmış olup diğer Candida türleri elde edilememiştir.  

Urzúa ve ark., 2008’de yaptıkları çalışmada agresif ve kronik periodontitisli hastalarda 

ve sağlıklı bireylerde subgingival bölgede ve mukozalarında bulunan maya mikrobiyatasını 

araştırmışlardır. 28 sağlıklı birey, 20 agresif periodontitisli (AP) ve 26 kronik periodontitisli 

(CP) hastadan örnek toplamışlardır. Örnekleri kişilerin durumuna göre belirledikleri 

bölgelerden swab ile almışlar ve SDA besiyerine yayma plak yöntemiyle ekim yaptıktan 

sonra 37°C’de 24 saat süre ile inkübe etmişlerdir. Sayım petrilerinden izolat alarak, 

izolatların germ tüpü, klasik testler ve CHROM agar Candida ile tanımlanması yapılmıştır. 

C. albicans ve C. dubliniensis suşlarını ayırt etmek için izolatlar ksiloz içeren SDA da 

42°C'de inkübe edilmiştir. Gerektiğinde Fungichrom ve API ID 32C test kitlerini 

kullanmışlardır. Geleneksel tanımlama testi sonuçlarının belirsiz olduğu durumlarda ITS1–

5.8S rDNA-ITS2 bölgesinin ITS1 ve ITS4 primerlerinin dizilendirilmesi ile 

tamamlamışlardır. Sağlıklı bireylerin bulunduğu grupta toplam 10 taşıyıcının tamamı 

mukozada maya kolonizasyonunu göstermiştir, ancak bu kişilerin sadece bir tanesinin (%10) 

subgingiva içinde maya kolonizasyonu belirlenmiştir. AP'li dokuz hastanın %100'ünde 

mukozada, sadece 4'ünde (%44) subgingivada maya bulunduğunu tespit etmişlerdir. Son 

olarak CP'li 18 hastanın 17'sinde (%94,4) mukozada, sekizinde (%44,4) subgingivada maya 

kolonize olduğunu bildirmişlerdir. Üç gruptan toplam 3396 izolat almışlardır ve bu 

izolatların C. albicans (%87,5), C. dubliniensis (%8,4) ve C. glabrata (%2,6) olduğunu ve 

geri kalan %0,5'lik kısmın ise diğer türler olduğunu (Kluyveromyces, Saccharomyces ve 
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Rhodotorula) tespit etmişlerdir. Peters, Wu, Hayes ve Ahn (2017) 15 periodontal hastalığı 

olan ve 15 sağlıklı bireyde oral yıkama örneği toplamışlar ve örneklerde bulunan fungusları 

ITS genine göre tanımlamışlar. Toplanan örneklerden 81 cins ve 154 tür izole ettiklerini ve 

Candida ile Aspergillus cinslerinin katılımcıların tümümünde bulunduğunu bildirmişlerdir. 

Ayrıca katılımcıların %97’sinden Penicillium, %93’ünden Schizophyllum, %90’ınından 

Rhodotorula ve %83’ünden Gibberella cinslerinin bulunduğu belirlemişlerdir. Periodontal 

hastalığı olanlar ile ağız sağlığı iyi olan katılımcılar arasında genel oral mikobiyom çeşitliliği 

veya bileşiminde önemli farklılıklar bulunmadığını bildirmişlerdir. Daha önce yapılan kültür 

temelli çalışmalarda periodontal hastalıklar ile ilişkili bulunan Candida cinsinin, Peters, Wu, 

Hayes ve Ahn (2017) periodontal hastalığı olan katılımcılar ile ağız sağlığı iyi olan 

katılımcılar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık göstermediğini (P=0,52) 

bildirmişlerdir. İki çalışmada da moleküler teknikler kullanılarak hem hasta hem de sağlıklı 

bireylerde ağızda bulunan küfler belirlenmiştir. Çalışmamızda ise sadece sağlıklı genç 

bireylerin maya yükü belirlenmiştr. Bu nedenle en sık izole edilen maya hem çalışmalarda 

hem de çalışmamızda Candida türleri olmuştur.  

Ghannoum ve ark. (2010) 20 sağlıklı yetişkin (21–60 yaş arası) bireyde oral boşlukta 

bulunan fungileri PBS ile ağız yıkama yaparak ITS primerleri kullanarak tanımlamıştır. 

Katılımcıların %75’inden Candida spp. türlerini izole ettiklerini bildirmişlerdir. 

Örneklerden 74 kültüre edilebilir ve 11 kültüre edilemeyen fungi cinsi belirlemişlerdir. En 

sık izole edilen cinsin Candida olduğunu belirtmişler ve bunu Cladosporium (%65), 

Aureobasidium (%50), Saccharomycetales (%50), Aspergillus (%35), Fusarium (%30) ve 

Cryptococcus (%20) cinslerinin takip ettiğini bildirmişlerdir Çalışmamızda sadece mayalar 

değerlendirilmiş olup, sadece kültüre edilebilen 140 maya izolatından 136 tanesinin Candida 

cinsi mayalar olduğu belirlenmiştir.  

Monteiro–da–Silva, Araujo ve Sampio–Maia, (2014) yaptıkları çalışmada Portekiz 

Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi'ndeki yüksek lisans programı beşinci sınıfta bulunan 

40 sağlıklı öğrencinin katılımıyla ağız mikrobiyotasında bulunan fungal türleri 

belirlemişlerdir. Örneklerden en çok izole edilen fungusların Candida spp. (%67,5), 

Rhodotorula spp. (%75), Penicillium spp. (%85), Aspergillus spp. (%75), Cladosporium 

spp. (%72,5), Trichoderma spp. (%10), Scedosporium spp. (%7,5), Alternaria spp. (%5) ve 

Rhizopus spp. (%2,5) olduğunu bildirmişlerdir. İzole edilen Candida türlerinin ise C. 

albicans, C. parapsilosis ve C. tropicalis olduğu bildirmişlerdir. Yaş, cinsiyet, oral 

kontraseptif ilaçların kullanımı ve alkol alışkanlıkları gibi değişkenlerin ağız boşluğunda 

belirlenen fungusların prevalansını ve konsantrasyonunu etkilediğini (P<0,05); oral hijyen 
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veya diş çürüğü gibi durumların ise Candida spp., Rhodotorula spp., A. fumigatus veya 

Trichoderma spp. prevalansını etkilemediğini (P<0,05) tespit etmişlerdir. Çalışmada sık 

izole edilen iki Candida türü çalışmamızda da sık izole edilen türlerdir. Bununla birlikte 

çalışmamızda maya yükü ile katılımcıların demografik özellikleri ve ağız hijyeni ile ilgili 

olarak istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunamamıştır. 

Li ve ark., (2012) huzurevinde kalan yaşlı yetişkenlerin ağız mikobiyomunda Candida 

albicans cinsinin en sık tespit edildiğini, ardından Candida dubliniensis (78 katılımcı), 

Malassezia restricta (57 katılımcı) ve Candida tropicalis (45 katılımcı) tespit edildiğini 

bildirmişlerdir. Sonuç olarak yaşlıların ağız boşluğunun Candida türleri ile sınırlı olmayan 

çeşitli fungus türlerinin yerleştiğini ve dağılımının çeşitli sağlık durumlarından (ateşlenme 

gibi) etkilendiğini bildirmişlerdir. Zakaria ve ark. (2017) 75-99 yaş arasındaki 181 erkek ve 

229 kadın katılımcının tükürükteki fungus popülasyonunu PCR bazlı moleküler teknikle 

değerlendirmişlerdir. Araştırmaya katılan katılımcıların önceden antibiyotik kullanmamış 

olanlarını seçmişlerdir. Sonuç olarak katılımcıların %98,4’ünün C. albicans taşıyıcısı 

olduğu, tükürük fungus yükünün >4 log kob/mL üzerinde olan katılımcıların %54’ününde 

C. glabrata ve %38,1’inde C. dubliniensis taşıyıcısı olduklarını belirlemişlerdir. C.albicans, 

C. glabrata ve C. dubliniensis türlerinin Japon toplumunda yaşayan yaşlıların oral 

mikobiyomunda baskın olarak bulunduğunu belirlemişlerdir. Çalışmamızda genç sağlıklı 

bireylerin değerlendirilmiş olması sebebiyle ağızda buluan maya türlerinde farklılıklar 

buulnmaktadır. Bununla birlikte, hem önceki çalışmalarda hem de çalışmamızda yaş grubu 

değişmesine rağmen baskın türler arasında C. albicans ile C. dublinensis olduğu 

görülmektedir.  

Quiles–Melero, Garcia-Rodriguez, Gómez–López ve Mingorance (2012) C. 

parapsilosis, C. orthopsilosis ve C. metapsilosis türlerinin hızlı tanımlanmasında MALDI–

TOF MS sistemini değerlendirmişlerdir. 103 izolatı (referans suş ve klinik izolat) hem 

MALDI–TOF MS hem de ITS1 gen bölgesine göre tanımlamışlardır. Sonuçta iki yöntem 

arasındaki uyumun %100 olduğunu, C. parapsilosis grubu içindeki türlerin hızlı ve güvenilir 

bir şekilde ayırt edilmesinde yararlı olabileceğini bildirmişlerdir. Sendid ve ark. (2013) 

klinik örneklerden izole edilen mayaların tanımlaması için MALDI–TOF MS ve geleneksel 

yöntemlerin performansını karşılaştırmışlardır. Toplam 1207 maya izolatını 

tanımlamışlardır. Referans yöntem olarak ITS gen bölgesi ile tanımlamışlardır. Sonuç olarak 

geleneksel yöntem ve MALDI–TOF MS ile tanımlamada %91,5 (1105) izolat uyumlu 

gözlenirken, %6,1’inin (74) izolatın yanlış tanımlandığını bildirmişlerdir. Moleküler 

tanımlama, bu 74 izolatın 73 tanesinin MALDI–TOF MS tarafından doğru bir şekilde 
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tanımlandığını bildirmişlerdir. İki teknik arasındaki uyum, yakından ilişkili türlerin (C. 

albicans-C. dubliniensis; C. inconspicua- C. norvegensis; C. parapsilosis-C. metapsilosis-

C. orthopsilosis) tanımlanması dâhil, tıbbi açıdan önemli maya türlerinin tanımlanmasında 

%98-100 doğrulukta olduğunu bildirmişlerdir. C. famata, C. lambica ve C. magnoliae veya 

Geotrichum türlerine ait izolatların sadece %2,3'ünün MALDI–TOF MS ile 

tanımlanabildiğini ve Trichosporon spp. türlerinin ise MALDI–TOF MS ile 

tanımlanamadığını bildirmişlerdir. MALDI–TOF MS yönteminin geleneksel tanımlama 

yöntemlerine göre mayaların tanımlanmasında güvenilir, hızlı ve maliyet açısından düşük 

olduğunu ve alternatif olabileceğini bildirmişlerdir. Jamal, Ahmad, Khan ve Rotimi (2014) 

MALDI–TOF MS ile VITEK 2 sisteminin klinik maya izolatlarını tanımlamadaki 

performanslarını karşılaştırmışlardır. 188 klinik maya izolatını Bruker Biotyper ve VITEK 

MS ile analiz etmişlerdir. VITEK 2, VITEK MS ve Bruker Biotyper MS sistemlerinin doğru 

tanımlama yüzdelerinin sırasıyla %94,1 (177/188), %93,0 (175/188) ve %92,6 (174/188) 

olduğunu bildirmişlerdir. VITEK MS tarafından üç izolat tanımlanmamışken, dokuz C. 

orthopsilosis izolatını C. parapsilosis olarak yanlış tanımlanmıştır, bunun nedenin ise bu 

türün veritabanında olmamasından kaynaklandığını belirtmişlerdir. On bir izolatın Bruker 

Biotyper tarafından tanımlanmamış veya yanlış tanımlanmış ve 14 tanesinin daha doğru bir 

şekilde tanımlanmasına rağmen, skorunun <1,7'de altında olduğunu ve sonuçların güvenilir 

olmadığını belirtmişlerdir. Taj-Aldeen ve ark. (2014) Katar'daki bir hastanede 1 Ocak 2004 

ile 31 Aralık 2010 arasındaki dönemi kapsayan retrospektif bir çalışma gerçekleştirmişlerdir. 

Kandidemisi olan 187 hastadan elde edilen 201 izolatın MALDI–TOF MS ile moleküler 

teknikle tanımlama ile aynı sonuçları verdiğini belirlemişlerdir. Geleneksel yöntemle 

tanımlama da ise 21 izolatın (%10,4) sadece cins düzeyinde tanımlanabildiğini 

bildirmişlerdir. Yukarıda çalışmalarda, MALDI–TOF MS ile yapılan tanımlama 

çalışmalarının hızlı, ucuz ve yüksek oranda doğru tanımlama gücüne sahip olduğu 

bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda da MALDI–TOF MS ile tanımlamayı yukarıda belirtilen 

avantajlardan dolayı seçtik, fakat yine literatürde bahsedildiği gibi referans bir yöntem ile 

çalışmayı gerçekleştiremedik. Referans yöntem ile çalışmasını planladık, fakat proje bütçesi 

ile ilgili sıkıntılardan dolayı diğer metotları uygulayamadık. Çalışmamızla ilgili ileride 

yapılacak referans yöntem ile bu eksiklik giderilecektir.  
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Sonuç olarak 18–25 yaş arası genç sağlıklı bireylerin ağız maya yükü belirlenmiştir. 

Ağız maya yükünün genç sağlıklı bireylerde SCAF besiyerinde 0,72±1,01 ile 1,87±0,01 log 

kob; SDA besiyerinde ise bakteri ve maya yükünün 1,79±0,0 ile >3,00 log kob arasında 

değiştiği belirlenmiştir.  

Araştırmamızda iki farklı ekim yöntemi kullanılmıştır. İlk örneklemede alınan ağız 

çalkalama sularının seri dilüsyonları hazırlanarak, her dilüsyondan iki SCAF besiyerine 

ekim yapılmıştır. Fakat maya yükü elde edilememiştir. İkinci örneklemede santrifüjleme 

yöntemi kullanılmıştır ve toplanan ağız çalkalama suları öncelikle 4000 rpm’de 20 dk 

santrifüjlenmiş ve supernatant kısmı atılmıştır. Pellet kısmına 400 µL PBS eklenerek iki adet 

SCAF ve iki adet SDA besiyerine ekimleri yapılmıştır. Sonuç olarak petrilerden sayım 

sonuçları alınmıştır. Ek olarak santrifüjleme yönteminde iki besiyerinden alınan izolatları 

değerlendirdiğimizde SCAF besiyerinden elde edilen izolatların maya olduğu, ama SDA 

besiyerinden elde edilen izolatların ise genellikle bakteri izolatları olduğu belirlenmiştir. Bu 

nedenle ağız örneklerinden maya yükünün belirlenmesinde santrifüjleme yönteminin 

kullanılması ve maya izolasyonu yapılabilmesi için antibiyotikli (SCAF gibi) ya da spesifik 

(CHROMAgar Candida gibi) bir besiyerinin kullanılması önerilmektedir. 

MALDI-TOF MS ile izolatların %38,57’sinin (54 tane) C. albicans, %3,57’sinin (5 

tane) C. albicans (africana), %32,86’sının (46 tane) C. dublinensis, %20’sinin (28 tane) C. 

parapsilosis, %2,14’ünün (3 tane) C. inconspicua, %2,14’ünün (3 tane) Pichia manshurica 

ve %0,72’sinin (1 tane) Wickerhamomyces subpelliculosus türleri olduğu tespit edilmiştir. 

MALDI–TOF MS ile geleneksel yöntemlerle tanımlamada 12 izolatın isimlendirilmesinde 

uyuşmazlık görülmüştür. Bununla birlikte MALDI–TOF MS ile tanımlanan izolatların 39 

tanesinin skoru <1,7 olup güvenilir olmayan tanımlama içersindedir. İzolatların tür 

düzeyinde doğru tanımlanması ve güvenilir olmayan tanımlamaların belirlenebilmesi için 

daha ileri hem geleneksel hem de moleküler tekniklerle tanımlamaların yapılması 

gerekmektedir.  

Günümüzde mikrobiyom çalışmalarında NGS çalışmaları hız kazanmıştır. 

Çalışmamız ise geleneksel kültüre dayalı yöntemle gerçekleştirilmiştir. Bu nedenle 

çalışmamızda kültüre edilemeyen türler ağız maya yükünün belirlenmesinde kaçırılmıştır. 

Ek olarak literatürde bulunan çalışmalar çoğunlukla hastalıklı bireyler arasında 

gerçekleştirilmiştir ve yaş aralığı çok geniştir. Bu nedenle yaş aralığı dar olan ve 

katılımcıların özelliklerinin daha kapsamlı belirlenebileceği NGS çalışmalarının yapılması 

önerilmektedir.  
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