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OZET

AYAK KURUTMA MAKINASININ URETTIGI OZON GAZININ, AYAK
MANTARI UZERINE IN VITRO ANTIFUNGAL ETKISININ INCELENMESI

MEMIS, Tugrul Kiligarslan
Giresun Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dal1, Yiiksek Lisans Tezi
Danisman: Dog. Dr.Bahar SOKMEN

Agustos 2016, 72 Sayfa

Ayak mantart tilirlerine, ozon gazinin antifungal etkisinin incelenmesi
caligmalar1 hakkinda, literatiirlerde yeteri kadar bilgi bulunmamaktadir. Bu
calismada, ozonlu ayak kurutma makinasinin iirettigi 0,04 ppm ozon gazinin, ayak
mantar1  tlirlerinden  Trichophyton  mentagrophytes  kolonilerin ~ farkli

konsantrasyonlari tizerine in vitro etkisi incelenmistir.

Ozonun ayak mantarina etkisini incelemek i¢in, ozonlu hava ile SDA petri
besiyerleri farkli siirelerde muameleli ve muamelesiz olarak isleme tabii tutulmustur.
Yeterli inkiibasyon siiresi saglandiktan sonra ozon gazina maruz kalmis petri kaplari
ile ozona maruz kalmamis petri kaplarinda iireyen mantarlarin sayimi yapilarak ozon

gazinin antifungal etkisi incelenmistir.



Sonu¢ olarak, 0,04 ppm ozon gazinin farki konsantrasyonlardaki
Trichophyton mentagrophytes kolonileri iizerine antifungal etkisi oldugu tespit

edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Ozon, Trichophyton mentagrophytes, Antifungal



ABSTRACT

INVESTIGATION OF IN VITRO ANTIFUNGAL EFFECT OF THE OZONE GAS
PRODUCED BY FOOT-DRYING-MACHINE UPON FOOT FUNGUS

MEMIS, Tugrul Kiligarslan

University of Giresun
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemistry, Master Seminar
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Bahar SOKMEN

August 2016, 72 Pages

Through the relevant literature, there has not been sufficient information on
the study of the anti-fungal effect of ozone gas upon foot fungus. In this study, the
in-vitro effect of the 0.04 ppm ozone gas produced by the ozonized-foot-drying-
machine upon varying concentrations of Trichophyton mentagrophytes colonies, a

kind of foot fungus, has been investigated.

To examine the effect of ozone upon foot fungus, efore mentioned petri-
media have been operated by with ozoned and ozoneless gas along varying time
spans. After supplying sufficient incubation period, the numbers of the procreated
fungus in ozone-exposed and unexposed petri containers have been counted; and the

anti-fungal efect of the ozone gas has been examined.
As the result of the examinations, it has been determined that the 0.04 ppm
ozone gas upon Trichophyton mentagrophytes colonies in different concentrations

definitely bears an antifungal effect.

Key Words: Ozone, Trichophyton Mentagrophytes, Antifungal
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1. GIRIS

1.1. Ozon Gaz1

Ozon (O3) gazmin varligindan, ilk kez 1785 yilinda Van Marum bahsetmistir.
1840 yilinda ise C. F. Schonbein bu maddenin suyun elektrolizi sirasinda da
olustugunu gostermis ve ozon adimi vermistir [1]. Yeryliziinden 25-30 mil uzaklikta
bulunan stratosfer tabakasindaki ozon, giinesten gelen tehlikeli UV 1simlarinin 6niinii
kesmektedir [2]. Stratosferik ozon tabakasi bu tip radyasyona karsi koruyucu bir
filtre gorevi gordiigiinden “iyi ozon” olarak adlandinlir. Iyi ozon,
kloroflorokarbonlar (CFC) ve diger ozon-tiiketici maddelerce tiiketilmekte ve
bdylece yeryiiziine ultraviyole (UV)-B 1sinlarinin (280-320 nm) yansimasinda artis
goriilmektedir [3,4]. Kotii ozon olarak adlandirilan troposferik ozon da atmosferde
bulunmaktadir. Atmosferde endiistriyel veya tasitlarla iliskili olarak, kimyasal ve
cesitli tiiketici trtinlerin (hidrokarbonlar ve nitrojen oksitleri) etkisiyle ve giinesten
kaynaklanan UV radyasyonun karmasik reaksiyonlar1 sonucu olusur [1]. Ozonun
zemin seviyesindeki konsantrasyonu genellikle 0,02-0,03 ppm ile smirlidir. Deniz
seviyesindeki atmosfer yaklasik 0,05 ppm’lik bir ozon konsantrasyonuna sahiptir.
Hava kirliligi olan sehirlerde ise ozon konsantrasyonu 0,5 ppm ya da bazen daha

yiiksek diizeylere ulasabilir [4].

Ozon dogal olarak bulunan klor, brom ve iyot ile oksitlenerek tahrip
olmaktadir [1]. Yine UV 1gimlari ile de kolaylikla ayrigmaktadir. Insan kaynakli temel
kirletici olan CFC’lar da yine ozon seviyesinin diigmesinde etkilidir. CFC’lar
dondurucu ve kopiirtiicli ajan olarak kullanilmakta olup tiim diinyada yaygin olarak
tretilmektedir. Stratosferde, giines kaynakli UV radyasyonu katalitik olarak ozonun
tahribine neden olan klor tiirlerinin salinimina neden olmaktadir [5]. Tim bunlara
bagli olarak ozon seviyesindeki diisiisle birlikte, deri kanserleri ve UV ile indiiklenen

diger hastaliklarda da artis gozlenmektedir [6].



1.1.1. Ozon Gazinin Yapisal Ozellikleri

Ozon veya diger adiyla triatomik oksijen (O3); mavimsi, patlayici bir gaz ya
da mavi bir stvidir. Elementel oksijenin bir formu olup, molekiil agiriligr 47,9982

Dalton’dur.

<,
O 278 A

"O 116.8° O"

Sekil 1.1. Ozonun kimyasal yapisi ve bag agist.

Ozon molekiilii 3 oksijen atomu igerir (O3) ve son derece kararsizdir.
Kararsizdir, ¢iinkii ozon gaz1 kolayca serbest oksijen atomlar1 ya da serbest radikaller

olusturarak daha kararli formu olan diatomik oksijen (O2) haline doner.

Serbest oksijen atomlar1 ya da radikaller son derece reaktiftir ve etkilesmekte
oldugu hemen her seyi (virlis, bakteri, organik ve inorganik bilesikler)
oksitleyebilmekte, cok giiclii bir dezenfektan ve oksidan olarak etki gdstermektedir.
Son derece reaktif bir gaz olan ozonun 0,02-0,05 ppm’e kadar diisiik
konsantrasyonlarinda bile fark edilebilir karakteristik, keskin bir kokusu vardir. Daha
yiiksek konsantrasyonlarda (>0,1 ppm) g6z ve solunum yolunu tahris edebilmekte ve

hatta yiiksek konsantrasyonlari 6liime neden olabilmektedir [7].



Tablo 1.1. Ozonun temel ozellikleri.

OZELLIK DEGER

Molekiil agirhig 48 g/mol

Sudaki ¢oziintirligii 1,09 g/L (0°C), 0,57 g/L (20°C)

Donma noktasi -192,5°C

Kaynama noktasi -111,9 °C

Kritik sicaklik -12,1 °C

Kritik basing 54,6 atm

Is1 kapasitesi (gaz) 33,3 J/g.mol°C, -173°C

Buharlagma 1s1s1 15,19 kJ/mol, -112°C

Yanicilik Yanici degil ancak yanma olaymi
kuvvetle destekler.

Renk Acik mavi

Ozon, suda kendiliginden ayrigsarak ¢oziinmiis halde oksijen ve oksitleyici
radikallerin olusumuna neden olur. Reaksiyon sonucu son derece reaktif oksitleyici
ajanlar olan serbest hidroksil radikalleri olusur, fakat bu radikaller mikro saniyelerle

ifade edilen bir yar1 6mre sahiptir.

Bu gazin su igerisindeki ¢oziintirliigli ise asagidaki sekildedir:

(OF (g) +H,0O —» 2HO,-
03 (g) +HOy ——3 HO- +20, (g)
HO-+HO,;y ——» H,0+ 03 ()

Bu yiizden ozon gazi gevreye dost bir dezenfektan olarak diistiniilmektedir.
Suda ¢oziinmiis formda bilesiklerin direkt oksidasyonu yoluyla reaksiyona girebilir
ya da ozonun ayrigmasi sirasinda agiga ¢ikan serbest hidroksil radikalleri yoluyla
cesitli bilesikleri oksitleyebilir [8]. Ozonun ayrigmasi sirasinda, suda bulunan
maddelere bagli olarak ¢esitli yan iiriinlerin olusmasi s6z konusu olabilmektedir.
Eger suda bromiir iyonlar1 varsa, son iiriin olarak bromlanmis yan {irlinler ortaya

cikabilmektedir. Yine ozon dezenfeksiyonunun bir sonucu olarak aldehit ve formik



asit olusumu da goriilebilmektedir [9]. Iyodiir igeren sularin ozonlanmasi sirasinda
olusan temel yan iirlin ise sindiriminin ardindan hizla metabolize edilerek endojen
yolla tekrar iyodiire doniistiiglinden zararsiz oldugu diisiiniilen iyodattir. Bromat,
potansiyel karsinojen etkisi ve ¢ogu diger organik yan {iriinlerden farkli olarak
ozonlama basamagini takiben biyolojik filtrelerden gegirilme isleminde
ayristirllamadigr i¢cin halen en c¢ok ilgilenilen, endise uyandiran yan {riindiir ve
ozonlama isleminin optimizasyonunda bromat olusumunun minimize edilmesi
gerekmektedir. Olustuktan sonra ortadan kaldirilmasi ekonomik bulunmamakta ve en
iyl bromat minimizasyon stratejisinin pH’nin diistirilmesi ya da amonyak ilavesi
oldugu bildirilmektedir [10]. Dezenfektan yan iriinlerinden bazilar1 toksik ya da
karsinojenik olabilir, ancak biyolojik deneysel tarama ¢alismalari, ozonlanmig sularin
klorlanmig sulara gore ¢ok daha diisiik mutajenik 6zellikte oldugunu gostermistir
[11]. Dezenfektan olarak ozon, klordan en az 10 kez daha giigli olup, klorla
dezenfeksiyon sirasinda son derece toksik ve karsinojen olan trihalometan (THM)
olarak isimlendirilen ve bobrek, mesane, kolon kanseri gelisiminde rol oynayan
maddelerin olusumu ozonla dezenfeksiyonda gézlenmemektedir. Klorlama islemi;
THM yaninda kloroform, karbon tetraklorit, klormetan iiretimine de neden olur.
Ozonlama isleminde ise islenmemis suda bromiir iyonlar1 olmadig: siirece, sudaki
dogal organik maddelerle tepkimeye girdiginde THM gibi halojenlenmis yan tiriinler

olusmaz [8].

Yer seviyesindeki 0zon Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Ajansi
(United States Environmental Protection Agency, US EPA) tarafindan 6nemli bir
hava kirletici olarak disiiniilmiis ve ortalama 8 saatlik bir peryotta havadaki ozon
konsantrasyonu 0,08 ppm olarak belirlenmistir. Ulusal Is Saghg ve Giivenligi
Enstitiisii (The National Institute of Occupational Safety and Health, NIOSH) iist
sinir olarak 0,1 ppm (0,1 mg/L)’i 6énermis ve hicbir zaman bu sinirin agilmamasi
gerektigini belirtmistir. Amerikan Gida ve ilag Dairesi (U.S. Food and Drug
Administration, FDA), kapali tibbi cihazlarin 0,05 ppm’den daha yiiksek ozon
cikisina miisaade etmemektedir. Mesleki Giivenlik ve Saglik Idaresi (The
Occupational Safety and Health Administration, OSHA) nin ozon i¢in miisaade ettigi

maksimum maruziyet seviyesi ortalama 8 saatlik bir peryotta 0,1 ppm’dir [8,12].



Ozon, giiglii bir oksidan ve dogal olarak biyoreaktiftir [13]. Ozon gazi
insanlar i¢in toksiktir ve 0,2 ppm istiindeki seviyelerinin gegici respiratuvar
semptomlara, solunum fonksiyonlarinda zayiflamaya ve inflamatuvar degisikliklere
neden oldugu kontrollii deneylerle gosterilmistir [14]. Ozellikle agir islerde
calisanlarda olmak iizere derin nefes alindiginda agr1 ve oksiiriik gibi az sayida vaka
yaninda, insanlarin ¢ogunun semptomatik olarak ozonlamadan etkilenmedigi
deneysel olarak kanitlanmistir. Ancak uzun siireli ozon maruziyetinin Ozellikle
potansiyel genotoksik etkisi {izerinde durulmaktadir [11]. Ozon gazina inhalasyon
yoluyla maruziyet sonucu ve deri, goz ve miikoz membranlarla temas1 durumunda,
doku tahrisine yol acabilecegi belirlenmistir. Genel olarak 15 dk’lik maruziyet sinir1
0,3 ppm olarak 6nerilmektedir. Daha yiiksek maruziyet ile bas agrisi, mide bulantisi,
kusma, gogiis agrist ve nefes darhigi gibi etkiler goriilebilmektedir. Ayrica akcigerleri
tahris edebilmekte, Oksiiriik ve/veya solunum giicliigiine sebep olabilmekte ve
pulmoner 6deme yol agabilmektedir. Erimis haldeki ozonun deri ya da gozle temast
yaniklara neden olabilmektedir. Hayvanlarda ise kansere yol agtigina dair smirh
bulgular vardir. Akciger kanserine neden olabildigi ve fetiis gelisimini hasara
ugratabildigi bildirilmistir [7]. Aynm1 zamanda merkezi sinir sistemini etkileyip,

mutasyonlara yol acabilecegi belirtilmistir [15].

Ortalama 8 saatlik bir periyotta 0,1 ppm’in lizerindeki konsantrasyonlarinin
mide bulantisi, goglis agrisi, gorme keskinliginde azalma ve pulmoner 6deme neden
oldugu bildirilmistir. En az 1 saat 20 ppm’in tizerindeki konsantrasyonlarinin
inhalasyonu sonucu dliime yol agabilecegi belirtilmigtir. Kronik etkileri, akcigerler

tizerine toksik etkilidir ve solunum hastaliklarina neden olabilmektedir [8].

Uzun siireli maruziyet ¢alismalar1 primer hedef dokularin nazal epitelyum ve
akcigerin sentriasiner bdlgesi oldugunu gostermistir [16]. Akcigerin mukus
tabakasinin ince oldugu daha asagi bolgelerinde, hiicreler direkt olarak ozonla hasara
ugramaktadir. Daha yukar1 bolgelerde ise mukus tabakasinin lipid katmanindaki
ozon reaksiyonlart sonucu olusan aldehit ve peroksitler doku hasarim

tetikleyebilmektedir [15].



Ozon kararsiz bir gaz oldugundan, su aritim sistemlerinde kullanilan ozonun
suyun ¢ikis yerinde iiretilmesi gerekir. Ozon depolanmadigindan ve toksik etkili
olabileceginden, iiretim sirasinda sistemin ozon sizdirmasi engellenmelidir. Su
muamelesi sirasinda ozon gazi suya aktarilir. Fakat devri-daimli sulama sularinin
muamelesinde, ozon gazi suya verilmez, suyun ¢ikis yerinde konsantrasyonu
arttirtlir. Bu sistemlerde suyun ¢ikis yerindeki ozon konsantrasyonu insanlar igin
fatal konsantrasyonun tizerindedir ve 3.000 ppm’e kadar yiiksek konsantrasyonlara
ulagabilmektedir. Suyun ¢ikis yerindeki bu denli yliksek konsantrasyonda iiretilen

ozon gazi, yakalanmali ve atmosfere salinmadan 6nce oksijene doniistiiriilmelidir [8].

1.1.2. Ozon Uretimi

Ozon, atmosferin st katmanlarinda (stratosferde) giines kaynakli UV

1sinlarinin oksijenle fotoreaksiyonu sonucu dogal olarak olusmaktadir.

I. Oz + hv (A<240nm) ——» 20

NO0+0;+M — O3+ M

.03+ O — 0,0,

M: Reaksiyon esnasinda agiga ¢ikan enerjiyi tagiyan ti¢iincii bir molekiildiir (N5,0;).

Atmosferin alt katmanlarinda da kirleticilerin fotokimyasal oksidasyonu araciliiyla

olusmaktadir.

NO, + hv ——> O, + diger kirleticiler
NO,: NO + NO,
hv: A<400 nm



OZONUN OLUSUM MEKANIZMASI

“

Ozon Yiiksek Enerjili UV
Ismmlarinca Etkilenmektedir

Sekil 1.2. Ozonun atmosferde olusumu.

Genellikle endotermik bir reaksiyonda, bir oksijen atomuyla bir oksijen
molekiiliiniin birlestirilmesi ile olusturulur [1,4,8]. Fotokimyasal sislerde nitrojen
oksidin (NOx) ve endiistriyel islemler, tasitlar ve diger kaynaklardan yayilan ugucu
organik bilesiklerin fotoreaksiyonuyla da olusabilmektedir [5].

Laboratuvar ortaminda oksijen igeren gazlara UV radyasyon ya da elektrik
akimi uygulanarak ozon gazi iiretilebilmektedir. Fakat stoklanma ve transportuna
imkan vermeyecek derecedeki asir1 oksidatif reaktivitesinden dolayr genellikle
kullanilacagi sirada iiretilmektedir [4]. Fakat temel endiistriyel yontem ‘“‘corona
discharge” (elektrik bosalmasi) yontemidir. Bu yontemde oksijen igeren gaz, bir
yalitkan ve bir bosalma araligr ile ayrilmis iki elektrot arasindan ge¢mektedir.
Elektrotlara voltaj gonderildiginde, elektronlar araliktan ge¢mekte ve ozon

olusumuna Onciilik eden olay i¢in yani, oksijen molekiillerinin birlesmesi i¢in



gerekli enerjiyi saglamaktadir [8].
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Sekil 1.3. Corona-Desarj sistemi.

Ozon tireten bir sistem genellikle dort bilesenden olusur: bir gii¢c kaynagi ya
da ozon jeneratorii, bir gaz kaynagi, bir ozon dagitim sistemi ve bir de istenmeyen
gazlar1 yok eden bir sistem. Gaz kaynagi, hava ya da yiiksek saflikta oksijen veya
ikisinin kombinasyonu seklinde olabilir. Hava besleme sistemleri, sivi oksijen
besleme sistemlerinden daha komplikedir. Ciinkii bu sistemlerde kullanilacak hava
temiz ve kuru olmali, kontaminantlardan uzak olmali ve jeneratoriin hasarimi

onlemek i¢in -60°C’lik maksimum bir yogunlagma noktasina sahip olmalidir [8].

1.1.3. Ozon Gazinin Tespiti

Ozon konsantrasyonu, 259 nm’de direkt UV absorbsiyonu ile tespit edilebilen
rezidiiel sulu ozonla orantilidir [17]. Ozon konsantrasyonunun tespitinde
kullanilabilen bir baska yontem, bir raportor belirteg olarak ¢ivit ya da demir
terpiridin kullanimidir [18]. Ozonla reaksiyona girdiginde olusan renk degisikligi

(rengin solmasi) ozon konsantrasyonuyla orantilidir.



1.1.4. Ozonun Tarihgesi
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Alman kimyaci Christian Fredrick Schonbein tarafindan kesfedildi.
Ameliyathane dezenfeksiyonunda kullanildi.

Monaco’da sularin ozonla temizlenmesine baslandi. Ozonun, bakteri ve
viiriisleri 6ldiirmesinin yani sira koku ve kotii tadi da yok ettigi belirlendi.
Igme suyunda dezenfektan olarak kullanilmaya baslandi.

Nicola Tesla ilk ozon jeneratoriiniin patentini aldi.

Etlerin soguk depolanmasinda koruyucu olarak kullanilmaya baslandi.

Dr. Albert Wolf, 1. Diinya Savasi sirasinda kangren ve yaralari ozonla tedavi
etti.

Meyveleri depolamada, maya ve kiiflerin yayilmasini onledigi tespit edildi.
Dr. J. Hansler ilk medikal ozon jeneratoriiniin patentini aldi.

Dr. Renate Viebahn ozonun viicuttaki etkilerini bilimsel olarak agikladi.
Ozonun siselenmis suda kullanilmasi i¢in FDA, Genel Olarak Giivenilir

Kabul Edilen ( generally recognized as safe, GRAS) deklarasyonunu
yayilandi.

Endiistri Bilirkisi Paneli (Industry Expert Panel, IEP) ozonun GRAS ve FDA

sartlarina uygun oldugunu ilan etti.

FDA ve Amerikan Tarim Bakanligi (United States Department of
Agriculture, USDA) ozona onay verdi.

1.2. Ozonun Canlilara Olan Etkisi

1.2.1. Ozonun Bitkilere Olan Etkisi

Ozon gazi, bitkilerde membran biitiinliigiiniin bozulmasina (lizis) ve nekrotik

lezyonlara yol agabilmektedir. Fotosentezi etkileyebilmekte ve genellikle ¢esitli

genleri baskilayabilmektedir [19].



1.2.2. Ozonun Patojenlere Olan EtkKisi

Bakteri, virlis ve protozoonlart da iceren genis bir mikroorganizma grubuna
kars1 germisit etkili olan ozon, hem Gram (+) hem de Gram negatif (-) bakterilere
kars1 etkilidir [20]. Hiicre membranlar1 ve sitoplazmik bilesenlerin hasarina neden
olarak, bakteri ve mantarlarin inaktivasyonunu saglar [21-24]. Ozonun germisit etkisi
muhtemelen, hiicre duvari bilesenlerinden yag asitleri ve peptidlerin oksidasyonu
sonucu ortaya c¢ikmaktadir. Organik maddeleri oksitler, bakteriyel membranlarin
biitiinliiglinii bozar, enzimatik aktiviteyi etkiler, viral kapsiti parcalar ve RNA’ya
saldirir [25]. Ozonun; proteinleri lipidlerden daha kolay, daha hizli etkiledigi
gosterilmis [26] ve bu sebeple de Gram (+) bakterilerin Gram (-) bakterilere oranla
ozona daha duyarli oldugu gdsterilmistir. Ancak ozona maruziyetinin ardindan, bu

hiicrelerde ultrayapisal degisikliklerin olustuguna dair bir veri bulunmamaktadir [27].

Yapilan bir ¢alismada [27], Taramali Elektron Mikroskopu (Scanning
Electron Microscope, SEM) morfolojik paternlerine goére ozona maruz kalan
bakterilerde olusan degisikliklerin siddeti 3 gruba ayrilmistir. Birinci grup
degisiklikler, 30 dk ozona maruz kalan bakterilerde gozlenen degisiklikler olarak
tanimlanmistir. Bu asamada hem Gram (-) hem de Gram (+) grupta ozonla muamele
edilen bakterilerin yiizey yapilarinda hasar ve deformasyon gozlenirken, kontrol
grubundaki bakteri yilizey yapilarinin saglam olarak korundugu gézlenmistir (Sekil
1.4 (A-B) - Sekil 1.6 (A-B)). Ozmotik basing altinda ozonun neden oldugu hasar,
hiicre biitlinliigiinii genis 6l¢iide etkilemekte ve boylece diisiik konsantrasyonlarda
bakteriyel hiicreler canliliklarin1 tamamen kaybetmektedir. Ikinci grup degisiklikler,
ozon maruziyetinden 60 dakika sonrasinda gozlenen degisikliklerdir. Bu asama
bakteriyel canliligin kritik noktas1 olarak tanimlanmistir. Ciinkii ¢ogu bakteri hiicresi
benzer sekilde diizensiz hasar ve deformasyon paterni gostermis olup, SEM
fotograflarinda da hiicre tahribati sonucu olusan hiicre kalintilar1 agikca
goriilmektedir (Sekil 1.4 (C) — Sekil 1.6 (C)). Bu siiregte hiicresel sitoplazmanin
patlayarak ortama dagildig1 ve bakteri hiicresi etrafinda piiriizli partikiiller seklinde
belirdigi goriilmektedir. Ozonla muamele edilen bakterilerin hiicre duvari yikilir ve

biiziiliir. Bu gozlemler bakteriyel hiicre lizizi ve bakteriyel 6liimii tarif etmektedir.
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Uciincii grup degisiklikler ise; ozon maruziyetinin 90-120. dakikalar1 sonunda
gozlenen degisiklikler olarak tanimlanmistir. Bu asamada bakteri hiicre ylizeyinin
siddetli bir sekilde tahribati sonucu, Gram (+) ve Gram (-) bakterilerin her ikisinde
de hemen hemen tiim bakteri yapilarinin parcalandig1 ve bakteri hiicre kalintilarinin
kiimelesmis bir sekilde ortama dagildigi gozlenmistir (Sekil 1.4 (D) — Sekil 1.6 (D-
F)). Ancak yiiksek konsantrasyonlardaki bakterilerin, 50 dakikalik maruziyet
sonrasinda bile hala canliliklarin1 devam ettirebildigi gézlenmistir. Bunun sebebi bol
miktardaki hiicre kalintilar1 ve hiicre ici bilesenlerin 0zonun bakteriler iizerine niifuz
etmesini engellemesi ve bdylece yeterli oranda inaktivasyon saglamasini engellemesi

olabilir.

Bakterilerin ozona duyarliligi; cevresel faktorler ya da bakteriyel siispansiyon
ortami, laboratuvar kosullari, mikroorganizmanin tipi, hiicresel lireme basamagi,
maruziyet siiresi, ozon konsantrasyonu, bakteriyel konsantrasyon gibi birgok nedene

bagli olarak degisebilmektedir [27].

Sekil 1.4. Ozona maruz birakilan E. coli’ nin SEM goriintiisii. Ozona
maruziyetinden 30-90 dk sonra ultrayapisal degisiklikler ve ylizey morfolojisinin

hasar1 gézlenmektedir.
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A: Kontrol grubu olusturan normal hiicreler (Nc).

B, C: Ozona maruz birakilan bakterilerin sirasiyla 30 ve 60. dk'daki
goriinimii (oklar hiicrelerdeki deformasyonlari ve ok baslar1 ise tahrip olmus

hiicreleri gostermektedir).

D: 90 dk boyunca ozona maruz birakilan bakteri hiicrelerinin goriiniimii (Dc:

Tahrip olan hiicreler, Db: Hiicre kalintilari) [27].

Sekil 1.5. Ozona maruz birakilan Salmonella sp.” nin SEM goriintiisii.
Maruziyetten 30-90 dk sonra, ultrayapisal degisiklikler ve yiizey morfolojisinin
hasar1 gézlenmistir.

A: Kontrol grubu olusturan normal hiicreler (Nc¢).

B, C: Bakterilerin ozona maruziyetlerinin sirasiyla 30 ve 60. dakikalarindaki
goriniimii (oklar hiicrelerdeki deformasyonlari ve ok baglar1 ise tahrip olmus
hiicreleri gostermektedir).

D: 90 dk boyunca ozona maruz birakilan bakteri hiicrelerinin gériintimii (Dc:

Tahrip olan hiicreler, Db: Hiicre kalintilart) [27].
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Sekil 1.6. Ozona maruz birakilan Staphylococcus aureus’un SEM goriintiisii.
Maruziyetten 30-120 dk sonra, ultrayapisal degisiklikler ve yiizey morfolojisinin

hasar1 gézlenmistir.
A: Kontrol grubu olusturan normal hiicreler (Nc).

B-D:0Ozona maruz birakilan bakterilerin sirasiyla 30, 60 ve 90. dk’lardaki
goriniimii (oklar hiicrelerdeki deformasyonlari ve ok baslar1 ise tahrip olmus
hiicreleri gostermektedir).

E, F: 120 dk boyunca ozona maruz birakilan bakteri hiicrelerinin goriiniimii

(Dc: Tahrip olan hiicreler, Db: Hiicre kalintilar1) [27].
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Ozona maruz birakilan virlislerde, viral kapsit hasara ugratilarak
peroksidasyonla  virlis-hiicre temast  engellenmekte ve yasamsal dongi
bozulmaktadir. Virisler tarafindan saldirtya ugramis hiicrelerin yiizeyinde bulunan
zayif enzim Ortlsi, oksidasyona duyarli hale gelir ve oksitlendikten sonra viicuttan
atilarak yerlerini saglikli hiicrelere birakirlar. Ozon ayrica metionin, sistein ve
glutatyonun distilfiir baglarin1 bozar ve yapisal bazi olefinlerle reaksiyona girerek tek
atomlu “singlet” oksijen olusur [28]. Sadece yag asidi ve proteinler degil, ayni
zamanda niikleik asitler de ozonun hedefidir. Ornegin, tRNA ozon tarafindan
degrade edilebilir. Aminoasitlerle reaksiyona girer ve purin ve primidin bazlarini
degistirir [29,30].

Ozon gazinin gida endiistrisinde kullanimini aragtirmak amaciyla, ozon ve
hidrojen peroksitin besin kaynakli Bacillus tiirleri tizerindeki sporisit etkileri
karsilastirilmis ve yaklagik 10.000 kat daha yiiksek konsantrasyondaki hidrojen
peroksitin, Bacillus sporlarina ozondan daha az etki ettigi goriilmiistiir. Ozona kars1
spor direnci B. stearothermophilus 'ta en yiiksek ve B. cereusta ise en diisiik seviyede
bulunmustur. Bu sebeple B. stearothermophilus sporlari, ozon sanitizasyon
testlerinde indikator olarak kullanilabilir [31]. Ozon ile dezenfeksiyon ve kimyasal
oksidasyon hizi, nispeten sicaklik derecesinden bagimsizdir [10]. Ayrica ¢evre
isisinin altindaki sicakliklarda ozonun antimikrobiyal giicti artarken [32], hidrojen
peroksitin antimikrobiyal gliciiniin ancak sicaklik artisiyla birlikte arttig1 goriilmiistiir
[33]. Dolayisiyla hidrojen peroksitin sporosit etki gosterebilmesi i¢in sicak hava
uygulamas: gerekirken, ozonla muamelede bu isleme gerek yoktur. Ozonla
muamelede daha ¢ok dis spor tabakasi hasara ugratilmakta, i¢ tabakalar daha az
etkilenmekte ve korteks korunmaktadir. Sonugta sporlarin biiyliik ¢ogunlugu
canliigmi kaybetmektedir. Ozon uygulanmig B. subtilis sporlarinin elektron
mikroskopisi (EM) incelemelerinde ozonun sporun iist katmanlarinda muhtemel bir
bolgeye etki ettigi ve i¢ tabakalarin daha az etkilendigine isaret edilmistir (Sekil 1.7)
[31].
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Sekil 1.7. B. subtilis sporlarinin EM goriintiisii (A: ozonlanmamis, B:

ozonlanmis). Ozonlanmis sporlar, sodyum tiyosiilfat ile notralizasyonu takiben 1dk

22°C’de sulu ozona (10 pug/mL) maruz birakilmistir. Ozonlama siireci sonunda,

bakteri yiizeyi ve dis spor katmani yapilarinin hasari bariz sekilde goriilmektedir

[31].

Tablo 1.2. Ozon gazi ile tahrip edilen bakteri ve viruslar (Img/L=1ppm) [34].

Patojen Ozona Duyarhhk
Streptokok tiirleri 0,2 ppm’de 30 sn’de tahrip olmakta
Stafilokok tiirleri 1,5-2 ppm’de tahrip olmakta

Staphylococcus epidermidis

0,1 ppm’de 1,7 dk’da %90 oraninda azalmakta

Mycobaterium fortuitum

Sudaki 0,25 ppm konsantrasyonda 1,6 dk’da %901
tahrip olmakta

Legionella pneumophilia

Distile suda 0,32 ppm’de 20 dk’da %99,99’u tahrip
olmakta

Bacillus turleri

30 sn i¢inde 0,2 ppm ile tahrip olmakta

Bacillus anthracis

Ozona duyarl

Bacillus cereus

Sudaki 0,12 ppm ozon konsantrasyonunda 5 dk

sonra %99’u tahrip olmakta

Bacillus cereus sporlar1

Sudaki 2,3 ppm ozon konsantrasyonunda 5 dk sonra

%99°u tahrip olmakta

Bacillus subtilis

0,1 ppm| de 33 dk’da %90 oraninda azalmakta
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Tablo 1.2 (Devam)

Proteus tiirleri Cok duyarli
Pseudomonas tirleri Cok duyarlt
Salmonella tiirleri Cok duyarli

Eberth bacillus

1,5-2 ppm ile tahrip olmakta

Salmonella typhimurium

Sudaki 0,25 ppm konsantrasyonda 1,67 dk’da
%099,99°u tahrip olmakta

Clavibacter michiganense

1,1 ppm’de 5 dk’da %99,99’u tahrip olmakta

Clostridium tirleri

Ozona duyarli

Clostridium botulinum sporlart

Esik deger 0,4-0,5 ppm

Corynebacteriumdiphteriae

(Klebs-Loffler Bacillus)

1,5-2 ppm ile tahrip olmakta

Disgkidaki E. coli

Havadaki 0,2 ppm konsantrasyonda 30 sn’de tahrip

olmakta

Temiz sulardaki E. coli

0,25 ppm’de 1,6 dk’da %99,99°u tahrip olmakta

Atik sulardaki E. coli

2,2 ppm’de 19 dk’da %99,9’u tahrip olmakta

Hepatit A viriisii

Bir fosfat tamponunda 0,25 ppm konsantrasyonda 2
sn’de %99,5’1 tahrip olmakta

Poliovirus tip 1

Sudaki
299,51 tahrip olmakta

0,25 ppm konsantrasyonda 1,6 dk’da

Poliomyelitis virus

0,3-0,4 ppm’de 3-4 dk’da %99,99’u 6lmekte

Coxsackie virus A9

Sudaki 0,035 ppm ozon konsantrasyonunda 10sn de

Coxsackie virus B5

0,04 ppm ozon konsantrasyonunda 2,5 dk’da

virus)

Echo virus 29 (ozona en duyarl

1 ppm ozonla 1 dk temas1 sonrasi %99,99’u 6lmekte

Enterik viruslar

Islenmemis atik sularda 4,1 ppm’de 29 dk’da %95’i

tahrip olmakta

Encephalomyocarditis virus

0,1-0,8 ppm’de 30 sn’den daha kisa siirede tamamen

tahrip olmakta
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Tablo 1.2 (Devam)

Rhabdovirus 0,1-0,8 ppm’de 30 sn’den daha kisa siirede tamamen
Vesicular stomatitis virus 0,1-0,8 ppm’de 30 sn’den daha kisa siirede tamamen
tahrip olmakta
F2 bakteriyofaji Sudaki 0,41 ppm ozon konsantrasyonunda 10 sn’ de
2699,99’u tahrip olmakta
Candida tiirleri Ozona duyarli
Cladosporium 0,1 ppm’de 12,1 dk’da %90 oraninda azalmakta

Fusarium oxysporum lycopersici  |1,1 ppm’de 10 dk

Fusarium oxysporum melonogea  |1,1 ppm’de 20 dk’da %99,99’u tahrip olmakta

Aspergillus niger 1,5-2 ppm ile tahrip olmakta

Penicillium tiirleri Ozona duyarli

Mucor piriformis 3,8 ppm’de 2 dk

Botrytis cinerea 3,8 ppm’ de 2 dk

Luminesan Basidiomycete’ler |1 ppm’de 10 dk’da tahrip olmakta
Verticillium dahliae 1,1 ppm’de 20 dk’da 9%99,99°u tahrip olmakta
Phytophthora parasitica 3,8 ppm’de 2 dk

Schistosomatiirleri Cok duyarlt

1.3. Ozonun Dezenfektan Olarak Kullanim Alanlari

Ozon gazinin antipatojenik etkisi uzun siiredir bilinmektedir. Ozonun
antibakteriyel etkisi ile ilgili ¢alismalarin ¢ogu, su igindeki vejetatif bakteriler
tizerine 0,1-0,2 ppm konsantrasyonda ozon uygulanmasi seklinde yapilmistir [35].
Ayn1 zamanda bakteriyel sporlara [36], kriptospor okistlerine [37] ve viriislere [38]

kars1 etkinligi de ispatlanmaistir.

1.3.1. Ozon Gazinin i¢me ve Atik Sularinda Kullaninm

Ge¢miste ozon, dogal su kaynaklarindan kiigiik hayvan ve bdcekleri
uzaklastirmak ve diger patojen kontaminantlar1 oksitlemek amaciyla kullanilmistir.
Ozon gazi ilk olarak 1893°te Hollanda’da kullanilmaya baglanmistir. Los Angeles ve

Kaliforniya’da igme sularinin ozonla muamelesine 1987’de baslanmis ve 1998’e
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kadar Amerika’da 264 su muamele tesisinde ozon kullanilmistir. Kaynak sularinin
muamele kurallarinin tespit edilmesinden sonra, sularin primer dezenfeksiyonunda
ozon kullanim1 artmustir [8]. Ayrica beyazlatict ve koku giderici olarak ve hava ve
icme suyu dezenfeksiyonunda kullanilmaktadir [34]. Toprak muamelesinde canli
mikroorganizmalar1 6ldiirmek amaciyla ozonun kullanimi nispeten yeni bir bulustur

[39].

Diskida bulunan birgok patojenin su kaynakli enfeksiyonlara neden olabilme
potansiyeli vardir. Bu patojenler igerisinde; suda yasayan enterik bakteriler, enterik
viriisler ile su ortamina ve ¢ogu dezenfektana son derece direngli olan enterik
protozoonlar bulunmaktadir. Viral ve protozoon ajanlarin enfeksiyon dozu
bakterilerden daha diisiik olup, 1-10 infeksiy6z iinite ya da oosit olarak belirlenmistir
[40]. Ozon miikemmel bir dezenfektandir ve konvansiyonel dezenfektanlarin (kloriir,
klorlir dioksit) etkisiz kaldigi protozoonlar1 ve diger direngli patojen
mikroorganizmalar1 (Cryptosporidium parvum ookistleri gibi) uygun doz ve temas
stiresinde inaktive edebilmektedir [10]. Uygun doz ve siirede aritilmig sulardaki
mikrobiyal kontaminasyonu ve biyofilm olusumunu 6nemli Ol¢lide azalttigindan
[41], tim dinyada sehir suyu kaynaklarinin dezenfeksiyonundaki kullanimi
artmaktadir. Ozon, 100 yili agkin siiredir Avrupa’da igme sularinin muamelesinde
kullanilmaktadir. Amerika'da, sularin dezenfeksiyonu ve suyun tat ve koku
gideriminde kullanilmaktadir [8]. Ozon gazi ayrica, hastane ve diger tesislerin sicak
su sistemlerinde ve sogutma kulelerinde biyofilm olusturarak oOnemli bir
nozokomiyal enfeksiyon etkeni olan ve ayni zamanda toplum kaynakli salginlarla da
iligkilendirilen Legionella tiirlerinin etkili dezenfeksiyonundaki yaygin kullanimini

da kapsayan genis endiistriyel kullanima sahiptir [42-44].

Hastane suyu en sik gozden kagirilan ve imkan dahilinde en kolay kontrol
edilebilecek nozokomiyal enfeksiyon kaynaklarindan biridir [45]. Arastirmacilar,
Legionella tiirleri disindaki mikroorganizmalari da igeren 43 su kaynakli
nozokomiyal enfeksiyon salgini tespit etmislerdir. Pseudomonas aeruginosabu tiir su
kaynakli enfeksiyonlardan en sik sorumlu tutulan mikroorganizma olup, ayrica

Stenotrophomonas maltophilia, c¢esitli mikobakteriyel tirler ve Fusarium ve
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Aspergillus tiirleri gibi kif mantarlart gibi diger patojenler de etken olarak
goriilebilmektedir [46-48]. HIV hastalarindaki mycobacterium avium complex
(MAC)’ine bagli enfeksiyonlar hastane su dagitim sistemleriyle iliskilendirilmis,
hastalardan ve hastane suyundan elde edilen izolatlarin molekiiler alttipleme
sonuclarina gore es izolatlar oldugu goriilmiistiir. Yine immiin sistemi baskilanmig
hastalardaki Fusarium enfeksiyonlar1 da hastane su dagitim sistemiyle
iliskilendirilmis ve molekiiler alttipleme sonuglar1 kullanilarak hasta izolatlariyla su
kaynaklarindan elde edilen izolatlarin es oldugu gosterilmistir. Ayrica
Cryptosporidium gibi parazitler ve ¢esitli viriislerin de nozokomiyal enfeksiyonlarla
iligkili oldugu bilinmektedir [49]. Hastane ve sehir atik sularinin dezenfeksiyonunda,
UV radyasyon gibi yontemlere kiyasla devamli ozonlama isleminin P. aeruginosa ve
koliform bakterilerini yok etmede son derece etkili oldugu gosterilmistir [50-52].
Etkili bir atik su aritim islemi halk saglig1 acisindan son derece dnemlidir. Ozellikle
de atik su dezenfeksiyonunun c¢ogunlukla yetersiz oldugu gelismis iilkelerde, atik
sularin etkili, hizlh ve diisiik maliyetle dezenfeksiyonunda ozon kullaniminin

avantajlh olabilecegi belirtilmistir [50].

1.3.2. Ozon Gazinin Gida Sanayisinde Kullanim

Gida islenmesinde ozon, antimikrobiyal bir ajan olarak kullanilmaktadir [53,
54]. Siyah pul biberden izole edilen Salmonella ve E. coli nin ozonlanmis hava ile 60
dk muamelesi sonrasinda 3-4 log/g’lik bir azalma gosterdigi bildirilmistir [55]. Yine
S. typhimurium, Y. enterocolitica, S. aurues ve L. monocytogenes gibi patojenlerin
sudaki 20 ppm ozon ile muameleye duyarli oldugu gosterilmistir [56]. S. enterica
serovar Enteritidis ile kontamine yumurtalarin yeterli doz ve siireyle ozona maruz
birakilmasi ile 5,9 log’lik bir azalma gozlenmis ve bu azalma UV radyasyonuna
kiyasla ¢ok daha etkili bulunmustur [57]. Finch ve Fairbairn enterik viriislerin [58],
Korich ve ark. Cryptosporidium parvum gibi protozoonlarin 0zon gazi ile kolaylikla
inaktive  oldugunu  bildirmiglerdir. C. parvum  ookistlerinin 1  ppm
konsantrasyonundaki ozon gazi ile 5 dk’lik muamele sonrasinda 1 log’lik azalma
gosterdigi ve aym ¢alismada Giardia spp. kistlerinin ozon gazina C. Parvum dan
daha duyarli oldugu belirtilmistir [59]. Peeters ve ark. (1989), 2,27 ppm ozonla 8
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dk’lik muamele sonucu sudaki 5x10° C. parvum ookistlerinin infektivitesinin elimine
edildigini bildirmislerdir [37]. Bakteriyel sporlari dldiirmede de ozonun hidrojen
peroksitten daha {istiin oldugu goriilmiistiir. Oda 1sisinda, kisa siirede ve nispeten
diisiik konsantrasyonlarinda sporlarin biiyiik bir boliimiinii yok etmesi nedeniyle
ozon, gida endiistrisinde en uygun endiistriyel dezenfektan olarak kabul edilmistir
[60]. Ayrica tarimsal alanlarda yabani otlarin kontroliinde ve toprak kaynakli
patojenlerin kontroliinde antimikrobiyal ajan olarak da kullanilabilecegi bildirilmistir

[39].

1.3.3. Ozonun Hastanelerde Kullanimi

Saglik bakimiyla iligkili enfeksiyonlar hastanede yatan hastalarin yaklagik
%10 unu etkilemekte ve morbidite ve mortalite oranini 6nemli oranda arttirmaktadir.
Bu da 6nemli bir finansal yiik demektir. Ekzojen olarak kazanilan ve saglik bakimi
ile iliskilendirilen enfeksiyonlari 6nlemeye yonelik gosterilen ¢abalar ¢ogunlukla,
uygun el hijyeni saglama gibi mikroorganizmalarin temasla gegisini Onleyici
tedbirlerde yogunlagmistir. Dolayisiyla saglik bakimiyla ilgili enfeksiyonlarin
epidemiyolojisinde hava yoluyla gecgise gerekli Onem verilmemistir. Ancak,
Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter spp. gibi 6nemli Gram (-) bakteriyel
patojenlerin bu yolla gegebilecegine dair bulgular artmaktadir [61]. Penetrasyon
kapasitesi ve kuvvetli oksitleme giicii sayesinde, UV radyasyon ve Yiiksek Etkinlikte
Partikiil Yakalayic1 (High-Efficiency Particulate Arrestance, HEPA) filtrelemeye
kiyasla ozonun daha etkili hava dezenfeksiyonu sagladigina dair caligmalar
mevcuttur. UV radyasyon ve HEPA filtrenin aksine ozon, uygulandigi odanin her
kosesine penetre olabilecek bir gazdir. Boylece, tiim odanin etkili bir sekilde
dezenfeksiyonu saglanabilir. Bu ylizden de bosaltilmis alanlarda Agir Akut Solunum
Yolu Yetmezligi (Sever Acute Respiratory Syndrome, SARS) ile kontamine
cevrelerin dezenfeksiyonunda da ozon kullanimi onerilmektedir [62]. Ozonun nem
oraniyla birlikte aktivitesinde artis oldugu ispatlanmis olmasma ragmen, gaz
halindeki ozonun bakterisit etkisine iliskin daha az bilgi bulunmaktadir [36]. Ozon,
su aritiminda genis olgiide kullanilmaktadir fakat sudaki ozon kimyasi ile havadaki

ozon kimyasi ayni degildir. Insan ya da hayvanlarin bulunmadigi bos alanlarda,
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havaya uygulanan yiiksek konsantrasyondaki ozon gazinin bazi kimyasal ya da
biyolojik kontaminantlart ya da kokular1 uzaklastirmada yararli olabilecegi
belirtilmistir. Ancak bu siiregten sonra geride kalabilecek kimyasal yan tiriinlerle
ilgili yeterli yayin bulunmamaktadir [63]. Bu yilizden de havaya yiiksek
konsantrasyonda ozon uygulanmadan Once, ortamdan insan ve hayvanlarin

uzaklastirildigindan emin olunmalidir [64].

Son yillarda, dis hekimliginde ozonun terapdtik ajan olarak onemli bir yere
sahip oldugu goriilmektedir. Ozonun oral sanitasyon prosediirlerindeki ya da birden
fazla tiiriin olusturdugu oral biyofilm tedavisindeki etkinligi in vitro kosullarda test
edilmis ve umit verici sonuglar elde edilmistir. Birgok bakteriyel tiiriin, ¢esitli
yiizeylerde biyofilm olusumundan sorumlu olabilecegi ve ozonun biyofilm yapisini
pargalayabildigi bilinmektedir [65]. Dishekimliginde; mikrobiyal kontaminasyonun
muhtemel bir kaynagi olan dis firgalar1 ve gesitli agiz ici aletlerin sanitasyonunda,
ozonlanmis sularin sterilizan bir etki gosterdigi rapor edilmistir. Ayrica ozon
uygulanmis su ya da fosfat tamponu gibi sivilarda, 8 saat sonunda bile hala bir miktar
ozon bulundugu tespit edilmistir [65]. Ayrica baz1 arastirmacilar, ozon gazinin ugucu
stlfur bilesikleri ve diger aminoasit prekiirsorleri tizerindeki direkt oksidatif

etkisinden dolay1 agiz kokusunu klinik olarak azalttigin1 belirtmislerdir [66].

1.4. Mantarlarin Genel Ozellikleri

Mantarlar nonfotosentetik protistalar olup, klorofilleri bulunmaz. Bunlar
Okaryotik olmalar1 ile bakterilerden, fotosentetik olmamalari ile bitkilerden, emici
tipte beslenmeleri ile hayvan hiicrelerinden ayrilirlar. Bu mikroorganizmalar halofilik

beslenme gosterirler, organik substratlart pargalayabilen ekzoenzimler salgilarlar
[67].

Mantar hiicreleri boyut olarak bakterilerden daha biiyiiktiir. Niikleuslar1 bir
zarla cevrili olup birden fazla kromozoma ve niikleolusa sahiptirler. Sitoplazma
zarlarinda sterol bulunmakta olup sitoplazmalarinda mitokondri, endoplazmik

retikulum, golgi aygiti ve 80S’lik ribozomlara sahiptirler. Mantarlarin hiicre
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duvarlar: glukan, mannan, kitin ve kitosan agisindan zengindir. Heterotrofturlar,

aerobik ve fakiiltatif anaerobik mikroorganizmalardir [68].

Hidrolitik ekzoenzimleri sayesinde (amilaz, lipaz, proteinaz) hiicre disindaki
maddeleri sindirerek hiicre duvarindan emerek igeri alirlar. Organik bilesikleri

karbon, elektron ve enerji kaynagi olarak kullanirlar.

Mantarlarm in vivo/in vitro tireme hizimi etkileyen baslica etmenler oksijen,
1s1, pH, besiyeri bilesimi gibi faktorlerdir. Mantarlarin ¢ogu asidik pH’da iyi
tireyebilirken optimum tireme pH aralig1 6,8-7 dir [68].

Mantarlar iireme oOzellikleri ve morfolojik yapilarina gére maya ve kiif
mantar1 olmak tizere iki grupta toplanmaktadir. Baz1 mantarlar ise dogal ortamlarda
(25-26°C) kiif, insan viicut 1sisinda (37°C) maya seklinde goriiliirler. Isiya bagli yapi
degisikligi gosteren mantarlara dimorfik (difazik) mantarlar denir [68]. Maya
mantarlari, besiyerinde 24 saatte gozle goriinilir hale gelirken kiif mantarlar1 maya
mantarlarina gore yavag {reyerek tlire bagli olarak 4-21 giinde kolonileri

gelismektedir [68].

Mantarlar 2-11 gibi genis pH derecelerinde iireyebilirler. Ayrica iiremeleri

igin 151k mutlak gerekli degildir. Giines 15181, ultraviyole icermesi nedeniyle mantar

tiremesini inhibe edici etki gosterir [67].

Bu mikroorganizmalar ¢esitli karbonhidratlari, alkol, organik asit ve
proteinleri karbon kaynagi olarak; amonyum tuzlari, aminoasitler ve diger azotlu
bilesikleri ise azot kaynagi olarak kullanirlar. Sigir eti ekstrati, glikoz agar igeren ve
pH 5 olan Sabouraud Dextrose Agar besiyeri, mantar iiremeleri i¢in yeterlidir. Ancak
besiyerine bakterilere karsi gentamisin, kloramfenikol gibi antibiyotikler ve
istenmeyen saprofit kontaminan mantarlarin Oniine ge¢mek ic¢in sikloheksimit
eklenmesi, hastalik etkeni mantarlar i¢in 1iyi {ireme olanag saglamaktadir.
Giliniimiizde mantarlarin liretilmeleri amaciyla ticari olarak Sabouraud dekstroz agar,
beyin-kalp- inflizyon kanl agari, patates dekstroz agar, misir unu-tween 80 agar gibi

cesitli besiyerleri bulunmaktadir [67].
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Mantarlar, mikroform veya yenebilen mantarlarda oldugu gibi makroform
yapilar gosterirler. Mikroform mantarlar, maya formu (tek hiicreli) ve kiif formu

(cok hiicreli) olmak {izere 2 temel morfoloji bigimdedirler [67].

Mantarlar, 6zellikle neden olduklar1 bitki hastaliklar1 ile biiylik ekonomik
kayiplara yol agmaktadirlar. Mantarlarin parazit 6zellikte olan tiirleri insanlarda ve
hayvanlarda hastaliklara neden olabilmektedirler. Ayrica bazi mantar tiirleri sahip

olduklar1 toksinleriyle de zehirlenmelere yol agmaktadirlar [69].

Mantarlar mikotoksin olarak bilinen toksinleri iiretirler. Mikotoksinlerin
biiytik cogunlugu kararl bilesikler olup gidanin islenmesi ya da pisirilmesi esnasinda
bozulmazlar [70]. Mikotoksinler, c¢esitli etki mekanizmalariyla gastrointestinal
sistemi ve merkezi sinir sistemini etkileyip insanlara 6nemli zararlar verebilirler [68].
Bazi mantarlar ise alerjik reaksiyonlara ve enfeksiyonlara neden olabilirler. Ozellikle
immiin direnci disiik kisilerde bu tir mikroorganizmalar ciddi tehlikeler
olusturmaktadirlar [71]. Alerjenlerin viicutta biriktigi yerlere bagli olarak rinit,

bronsiyal astim ve alveolit ya da genel pnomoni olusabilir [68].

Mantarlar, zararlarmin yam sira bircok faydali 6zellige de sahiptirler. Bazi
maya tiirleri ekmek ve fermente alkollii igeceklerin (bira, sarap gibi) iiretiminde
kullanildiklarindan ekonomik 6neme sahiptirler. Baz1 maya tiirleri fermantasyonun
tamamlanmasindan sonra saraplarda kendine has bir lezzet olusumu saglamaktadir
[68]. Bir takim kiiflerden de peynir yapiminda ve yiiksek protein igerigine sahip
bitkisel ve hayvansal organik madde iiretiminde faydalanilmaktadir. Ayrica bazi
kiifler et iiriinlerinin iiretiminde (Macar salami, italyan salami v.s.) ve bazi siit
tirtinlerinin (kifli peynir) iiretiminde daha iyi bir goriinis, lezzet ve dayaniklilik

saglamak icin starter kiiltiir olarak kullanilirlar [72].

Mayalar ve kiifler, diisiik su aktivitesi degerlerinde de yasayabildiklerinden

kurutulmus, tuzlanmig veya sekerlenmis besin maddelerinde ¢ogalabilirler [72].
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Mayalar ve kiiflerin pratikte Onemi olan diger bir ortak &zelligi ise
bakterilerin yasayamadigi sogutulmus veya dondurulmus gidalarda tiremelerine
devam edebilmeleridir. Uzun siire depo edilen dondurulmus gidalarda bazi kiifler -10

°C’ de bazi mayalar ise -18 °C’de yasamlarini siirdiirebilirler [72].

Su aktivitesi, pH ve soguga dayanikli olan maya ve kiifler 1sitilmak suretiyle
kolayca oldiiriilebilirler. Bu nedenle 1s1 islemi gérmiis biitlin et iirinlerinde maya ve

kiife rastlanmaz. Ancak rekontaminasyon sonucu bu tip iirlinlerde maya ve kiif

goriilebilmektedir [72].

Maya ve kiiflerin ¢ogalmalarin1 Onleyen diger bir yontem ise hava ile
iliskilerinin kesilmesidir. Bu mikroorganizmalar, yasamlarini siirdiirebilmek i¢in
oksijene ihtiyag duyarlar. Eger besin maddeleri vakumlama yontemiyle paketlenirse

maya ve kiifler oksijene ulasamazlar, boylece ¢ogalmalart engellenmis olur [72].
1.4.1. Mantarlarin Siniflandirilmasi

Mantarlar gesitli 6zellikleri g6z oniine alindiginda dort farkli bashik altinda
siniflandirilabilirler. Bunlar taksonomik, kaynaklarma gore, yerlestigi viicut
bolgelerine gore siniflandirilabildikleri gibi iireme ve koloni olugturmalarina gére de
siiflandirilabilmektedirler [69].
1.4.1.1. Taksonomik Siiflandirma:

Medikal mikolojinin konusu olan funguslar, Amastigomycota béliimiinde yer
almaktadirlar. Bu bolimde Zygomycetes, Ascomycetes, Basidiomycetes ve
Deuteromycetes olmak iizere 4 sinif bulunmaktadir [68,69].

1.4.1.2. Kaynaklarina Gore Siniflandirma:

Mantarlar kaynaklarina gére 3 grup altinda toplanirlar. Bunlar antrofilik

mantarlar, zoofilik mantarlar ve geofilik mantarlardir [69].
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1. Antrofilik Mantarlar: Yalnizca insan viicudunda adapte olan ve insanda
hastalik olusturan mantarlar bu grupta yer alir [69]. Insanda yerlesip insandan

insana gegerler [68].

2. Zoofilik Mantarlar: Genellikle hayvanlarda hastalik olustururlar. Bazen
de hayvanlardan insanlara bulasarak insanlarda hastallk meydana

getirebilirler [68].

3. Geofilik Mantarlar: Bu grupta yer alan mantarlar dogada ve ciirimekte

olan organik maddelerde bulunurlar ve insana gecerler [68].

1.4.1.3. Ureme ve Koloni Olusturma Sekillerine Gére Smiflandirma

Ureme ve koloni olusturma sekillerine gére mantarlar kiif, maya ve cift evreli

olmak iizere ii¢ gruba ayrilirlar [69].

1. Kiif (Filamentoz) Mantarlari: Kif mantarlar1 hif adi verilen ipliksi
yapilardan olusmuslardir. Hifler bir araya gelerek migel ad1 verilen topluluklari, ¢ok
sayida migel ise bir araya gelerek kiif kolonilerini meydana getirirler. Hiflerin
boyutlar1 mantar cinslerine ve tiirlerine gore degismekte olup genellikle 2,5-20
mikron uzunlugundadir. Bazi hiflerde septum ad1 verilen enine bdlmeler yer alir, bu
bolmeler hifleri ¢ok sayida hiicreye ayirirlar. Septumlar iizerinde bulunan porlar
sayesinde hiicreler birbirleriyle iligki i¢indedirler. Kiif mantarlarinin besiyeri
tizerindeki kolonileri incelendiginde gerek yiizeyde gerekse besiyerinin igerisine
dogru hiflerin uzandigi goriiliir. Besiyeri tizerinde goriilen hiflere “aerial hif” denir.
Bu hifler tizerinde tasidig: hiicreler ve sporlarla mantarlarin tiremesini sagladig i¢in
ayni zamanda iiretici migelyum olarak da adlandirilirlar. Bulunduklar1 beslenme
ortamlarinin i¢ kisimlarina dogru uzanan migelyumlara ise beslenme islevi gordiigii
icin vejetatif micelyum ya da beslenme migelyumu adi verilir. Besiyerinin
derinliklerinde bulunan besin maddelerini emerek mantar kolonisinin iiremesini ve
canliligini saglarlar [69]. Kiif mantarlar ipliksi yapida ¢ok hiicreli mantarlar oldugu
i¢in olugturduklar1 kolonileri pamugumsu ve tiiylii goriiniimdedirler. Uredikleri

ortama pigment salgilayarak besiyerinin renkli hale gelmesine neden olabilirler. Bu
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mantarlara Histoplazma capsulatum, Coccidioides immitis, Sporothrix schenkii 6rnek
verilebilir [70].

2. Maya Mantarlari: Maya mantarlar1 tek hiicreli mantarlar olup kiiresel ya
da oval goriinlimdedirler. Caplar1 3-15 mikron boyutundadir. Tomurcuklanarak
tirerler, lireme sirasinda olusan tomurcuklar bazen birbirinden ayrilmayarak zincir
yapist meydana getirirler, bu goriiniime yalanci hif denir [69]. Bir maya hiicresi bir
veya birka¢ tomurcuk olusturabilir. Bipolar tomurcuklanma gosteren maya
hiicrelerinde tomurcuklanma elipsoidal hiicrenin bir veya iki ucunda meydana
gelirken, multipolar tomurcuklanma hiicrenin belirli noktalarinda degil tiim
yiizeyinde olusur. Bazi mayalarda (6r. Schizosaccharomyces) vejetatif ¢ogalma
hiicrenin ortadan ikiye boliinmesi seklinde olur. Mayalarda eseyli ¢ogalma ise
askosporlarla meydana gelmektedir. Maya mantarlarinin koloni yapilart makroskobik
olarak bakteri kolonilerine benzer ancak daha biiyiik koloniler olustururlar. Koloniler
macun kivaminda ve yumusaktir. Bu mantarlara Candida tiirleri ve Cryptococcus

neoformans ornek verilebilir [70].

3. Cift Evreli Mantarlar: Bazi mantarlar “dimorfik” mantarlar olarak
adlandirilmaktadir. Bunlar farkli ortam kosullarinda, farkli tireme 6zelligine sahip

olan difazik mantarlardir. Dimorfizm pek ¢ok sekilde gézlenmektedir [68].

Isiya Bagh Dimorfizm: Bu mantarlar 37°C’de maya, 25°C’de kiif formunda
tirerler. Bu olaya 1siya bagli dimorfizm denir [69]. En sik goriilen ve tanida

yararlandigimiz dimorfizm, 1s1ya bagli olan seklidir [68].

Dokuya Bagh Dimorfizm: Bazi dimorfizm karakterli mantarlar dogada kif
seklinde ve saprofit olarak, insan viicudunda ise maya ve parazit olarak bulunurlar.

Bu duruma dokuya bagli dimorfizm denir [69].

Besiyerine Bagh Dimorfizm: Bazi1 mantarlar rutin besiyerlerinde maya, 6zel
besiyerlerinde kiif formunda firerler. Bu duruma besiyerine bagli dimorfizm denir
[68].
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Filamentdz mantarlar spor olusturarak degisik hava hareketleriyle genis
alanlara yayilabilmektedir. Havanin kimyasal ve fiziksel kirlenmesiyle birlikte
mantar sporlar1 da artmaktadir [73]. Normalde ag¢ik havada 10° mantar Sporu/m3
bulunurken kapali ortamlarda bu say1 10%m®>e kadar cikabilmektedir. Gerek ic
gerekse dis ortam atmosferine ait solunan havanm 1 m*iinde asili bulunan konidial
mantar sporu sayist 10®ya ulastiginda dogrudan saglig: tehdit eder hale gelmektedir
[74]. Havada bulunan bu mantar sporlarinin sayisi mevsime, iklim kosullarina,
cografik yerlesim bolgesine ve giiniin belli saatlerine bagli olarak degisiklik
gosterebilmektedir. Sporlarin biiyiikliikkleri, renkleri, sekilleri ve sayilari mantar
tiirlerinin tanimlanmast ve ayriminda kullanilmaktadir. Genellikle kiiciik ve hafif

olan mantar sporlari, havada uzun siire asili kalabilmektedirler [75].

Kiiflerin neden oldugu hastaliklarin patogenezi enfeksiyon, alerji ve toksisite

olmak iizere ii¢ mekanizma ile agiklanmaktadir [76].

Alerji, uzmanlar tarafindan alerjik mekanizmalarca kiif sporlarinin
inhalasyonuyla olusan solunum hastaligi olarak tanimlanmistir. Atopik astim,
hipersensitif pnomoni, alerjik bronkopulmoner aspergilloz ve alerjik fungal siniizit

olmak tizere dort bilinen hastalik vardir [76].

Toksisite ise bazi filamentéz mantarlarin besinler {izerinde {ireyerek
olusturdugu mikotoksinleri (aflatoksin, okratoksin A, patulin, sitrinin) insanlarin
almasiyla olugmaktadir. Mikotoksin iceren ¢esitli yiyecekler belirli bir dozun
tizerinde almip sindirildiginde klinik mikotoksikozis’e (ergotizm, aflatoksikozis)

neden olmaktadir [76].

Insan ve hayvanlarda mikoza yol agan mantarlar; viicuda girdiginde konagin
yiiksek 1sisindan etkilenmeyen, doku igindeki azalmis oksidasyon-rediiksiyon
potansiyeli ve savunma mekanizmalarina ragmen hayatta kalan, bulunduklar
yerlerdeki maddeleri pargalayacak enzimleri tasiyan mikroorganizmalardir.
Mantarlarin hastalik yapabilmelerinin temel dayanagimin veya bir bagka anlatimla

mantar patojenitesi ile ilgili temel mekanizmanin, mantarlarin dokudaki 1siya ve
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diger sartlara uyum gosterebilme ve konagin savunmasia karsi direng

mekanizmalarinda sakli oldugu belirlenmistir [77].

Mantarlarin dokuya yerlesebilmeleri igin viicut direncinin ve normal savunma
mekanizmasinin 6nemli derecede hasar gérmiis olmasi gerekmektedir. Mantarlar
icerisinde diisiik viriilansli, nadir goriilen fakat hayati tehdit eden etken sayisi ve

cesitliligi giderek artmaktadir [77].

Mantar enfeksiyonlart nozokomiyal ve toplum iligkili olmak {izere iki
kategoride toplanmaktadir. Nozokomiyal fungal enfeksiyonlar, bir saglik kurumunda
kazanilmis olarak tanimlanmakta ve hemen hemen hepsi firsat¢1 mikozlardir. Aksine
toplum iligkili fungal enfeksiyonlar sadece firsat¢1 mikozlar1 degil endemik mikozlar
da icermektedir. Son 25 yildir hem nozokomiyal hem de toplum iligkili fungal
enfeksiyonlar dramatik olarak artmistir. Fungal enfeksiyonlarda artisa katkida
bulunan bir¢ok faktor vardir [78].

Hastalarin yattig1 odalarda veya yakin iinitelerde yapilan insaat caligsmalari
veya tadilatlara bagli havalandirma sistemlerinin kontamine olmasiyla filament6z
mantarlarin neden oldugu nozokomiyal salginlar ortaya ¢ikabilmektedir. Ayrica
kontaminasyon kaynagi ila¢ ve ekipmanlarin hazirlandigi veya saklandigi odalar

olabilmektedir [79].

1.4.1.4. Yerlestigi Viicut Bolgesine Gore Siniflandirma:

Yerlestigi viicut bolgelerine gore mantarlar 5 grup altinda incelenir. Bunlar:
yiizeyel deri mantarlari, deri mantarlari, deri alti mantarlari, sistemik mantarlar,

firsat¢1 mantarlardir [69].

1. Yiizeyel Deri Mantarlari: Bunlar derinin en dis kismina yerleserek
hastalik olustururlar. Deride olusan enfeksiyon yalnizca derinin stratum corneum
tabakas1 ile smurhidir. Bu tiir enfeksiyonlar olii keratinize dokuda enfeksiyon

olusturduklari i¢in viicudun savunma mekanizmasini aktive etmezler [69].
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2. Deri Mantarlari: Bu tiir mantarlar derinin keratinize dokusunda, sacta ve
tirnakta enfeksiyon olustururlar. Bu tip enfeksiyonlar canli dokuda meydana geldigi

i¢in etkene kars1 organizmanin hiicresel yanit1 gelisir [69].

3. Deri Alti Mantarlari: Bu tiir mantarlar toprakta ve ¢iiriimekte olan bitkiler
tizerinde bulunurlar. Bu mantarlar ¢esitli yollarla deri altina girerek deri alt1 dokuda

ve lenf kanallarinda enfeksiyona yol agarlar [69].

4. Sistemik Mantarlar: Bu tiir mantarlar genellikle toprakta yasarlar.
Solunum yoluyla viicuda girerler. Cogunlukla belirtisiz enfeksiyon yaparlar. Belirtili
enfeksiyonlarda etkenler, kan yoluyla viicuda yayilarak belirli organlara yerlesip
tireme gosterirler. Buna bagli olarak da gesitli klinik tablolarda sistemik

enfeksiyonlar olustururlar [69].

5. Firsater Mantarlar: Bu tiir mantarlar dogada ve viicut florasinda
bulunabilen mantarlardir. Normal kosullarda hastalik olusturmazlar. Normal
floradaki dengesizlige ya da immun sistemin baskilanmasina bagli olarak cesitli

organ ve dokularda hastalik olustururlar [69].

Dogada 200.000 den fazla mantar tiirii bulunmasina ragmen bunlardan sadece
50 kadarmin insan ve hayvanlarda patojen oldugu bilinmektedir [80]. Deride olusan
mantar hastaliklarindan en sik goriileni yiizeyel mantar enfeksiyonlaridir. Insanlarda
derin dokular1 tutmayan bu mikroorganizmalar epidermise lokalize olma egiliminde
olup deri, sac ve tirnak gibi yilizeyel keratinize dokularda yerleserek hastalik
olustururlar. Derinin yiizeysel mantar enfeksiyonlarina ti¢ cins dermatofit neden olur:
Trichophyton, Microsporum ve Epidermophyton. Daha az siklikta nondermatofit
mantarlar (6rn. Malasseezia furfur) ve kandida tiirleri yiizeyel deri enfeksiyonu

etkenleri olarak karsimiza ¢ikmaktadir [81,82].

1.5. Dermatofitler

Dermatofitler, insan ve hayvanlarin deri, sag, kil ve tirnak gibi yiizeyel
keratinize dokularin1 infekte ederek besin kaynagini bu dokulari sindirerek elde eden

flamentdz mantarlardir. Dermatofitler, sadece insan ya da hayvanlar1 infekte ederek
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canliligmi  devam ettiren mantar tirleridir.  Olusturduklart  enfeksiyona
‘‘dermatofitozis’’> denir. Tinea ya da Ringworm olarak bilinen hastalik,
dermatofitlerin dokuyu parcalamak i¢in salgiladiklari enzimlere karsi konakg¢inin
verdigi bir reaksiyonun sonucudur. Deri tutulumu ile deride kepeklenme, vezikiil
olusumu ve bazen iltihaplanma; kil ve sa¢ tutulumu ile bunlarin kirilmasi, dokiilmesi;
tirnaklarin tutulumu ile sekil ve yapilarinin bozulmasi s6z konusu olup tinea denilen
tipik lezyonlar olustururlar. Bir kism1 dogada saprofit olarak bulunur, ¢esitli yollarla
insan ve hayvanlara bulasirlar. Konidium olusumlarina gore ii¢ genusa ayrilirlar [83-

85].

Trichophyton: Kati ortamlarda iireyen kolonileri, pamugumsu orgiide kiif
kolonileri olusturur. Pigment iiretimi tiir ayiriminda 6nemlidir. Mikrokonidiumlar
genellikle bulunur ve tiir ayirnminda yardimct olur. Sekilleri yuvarlak, armut veya
lobut seklindedir. Makrokonidiumlar1 ince duvarli olmakla beraber kalin duvarli da
olabilirler, hiicre sayist 1-12 arasinda degisir. Genellikle silindir, uglar1 kiint, bazen
fuziform seklindedir. Tek veya demetler halinde olabilirler. Ultraviyole 15181 altinda
floresans vermezler. Bu genusa ait mantarlar deri, sag ve tirnagi infekte ederler.
Mikrokonidiyumlar1 T. rubrum’da gozyas1 damlasi, T.mentagrophytes’de ise kisa,
diizgiin yilizeyli ve lizim salkimi seklindedir. Patetes Dextroz Agar’daki koloni
morfolojileri incelendiginde T. rubrum yiliniimsii, beyaz renkli kolonilerin dip
kisminda kirmizi pigment olustururken, T. mentagrophytes pudramsi ve sari-

kremrenkte koloniler olusturur [86].

Microsporum:  Gevsek  yiin  goriinlimiinde  koloni  olustururlar.
Mikrokonidiumlar hifin kenarlar1 boyunca teker teker dizilmis armut veya lobut
seklindedir. Makrokonidiumlarin uglart sivridir, hiicre sayis1 1-15 arasinda degisir.

Bu genusun tiirleri sa¢ ve deriyi enfekte ederler.

Epidermophyton: Kivrimli kiif kolonileri yaparlar, ortasi tiimsek yiizeyi
1s1sal oluklar olusturur. Olusturdugu pigment saridan zeytin yesiline kadar degisir.
Mikrokonidium olusturmazlar, makrokonidiumlar diiz duvarli lobut seklindedirler.

Ikili ii¢li kiimeler olustururlar, 1-9 bodlmelidirler. E. floccosum genusun tek
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patojenidir. Deri ve tirnaklari enfekte eder, sagli deride enfeksiyon olusturmazlar.

Wood 15181 altinda floresans vermezler [83,84].

1.5.1. Epidemiyoloji-Ekoloji

Dermatofitlerin bulas ve yayilimini etkileyen etmenler insan, hayvan ve
toprak gibi enfeksiyon kaynaklarina baglidir. Dermatofitler dogal bulunma ve konak
Ozgiilliiklerine gore insan (antropofilik), toprak (geofilik) ve hayvan (zoofilik) olmak
tizere li¢ gruba ayrilir. Dermatofitlerin ekolojik siniflandirilmasi Tablo 1.3°de

gosterilmistir [86,87].

1.5.1.1. insan Kokenli Dermatofit Tiirleri

Baz1 zoofilik dermatofitlerin hayvanlarin keratin tabakasini 6ziimseyebilme
ozelligini kaybedip insan keratinine uyum sagladigi ve bu nedenle antropofilik
dermatofitlerin  zoofilik dermatofitlerden gelistigi diisiiniilmektedir. Ornegin
antropofilik M. audouinii ve T. rubrum hayvanlarda da enfeksiyon etkenidir [88].
Antropofilik tiirler, insanlarda yaygin ve bulasic1 enfeksiyonlara neden olurlar. Sagh
deri, sagsiz deri ve tirnak enfeksiyonlarindan sorumludur. insandan insana dogrudan
veya dolayli (ortak kullanilan esyalar; sa¢ fircasi, havlu, ayakkabi, ¢orap vb.) olarak
bulasabilirler. Bu mikro-organizmalar arasinda en baskin tir T. rubrum olup
diinyanin bir¢ok yerinde 6zellikle sicak iklimlerde, tinea pedis ve tinea unguiumun
en sik etkenidir. Ikinci Diinya savasi sirasinda yasanan goglerin de bu tiiriin

yayilmasinda 6nemli bir etken oldugu bilinmektedir [86].

Sagsiz deride enfeksiyonlara yol agan bu mikro-organizmalar genellikle
enfekte deri epitelinin dokiilmesi ile dogrudan temas sonucu bulasir. Bu durum, daha
cok banyo ve dusluk gibi 1slak hacimlerin ortak ya da insanlarin ortak esya kullanimi
sonucu olusur. Ayrica, ilkdgretim okullari, yurt, kigla, spor salonlar1 ve halka agik
yiizme havuzlar1 gibi ortak kullanilan alanlarin enfeksiyonun bulast i¢in elverisli

ortam olusturdugu bilinmektedir [89].
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Avrupa’da tinea pedisin en sik etkeni 1930-40°11 yillarda T. Mentagrophytes
iken, 1950’li yillardan sonra yerini T. rubrum almistir. Tinea corporis’in 6zel bir
sekli olan tinea imbricata’nin etkeni olan T.concentricum nadir goriilir. Bu
mikroorganizmanin, Bat1 Pasifik, Malezya, Hindistan’da Assam ve Brezilyada’ki

Amazon Havzasinda salginlara neden oldugu bildirilmistir [89].

Sag¢li deri enfeksiyonlarina diinyanin her bolgesinde rastlanir. T. violaceum;
Kuzey-Orta Avrupa’da ve Akdeniz iilkelerinde, T. soudanense ise Orta ve Bati
Afrika’daki endemik boélgelerde goriiliir. T. schdenleinii 20. yiizyillinin baslarinda
Avrupa’da tinea capitisin en sik saptanan etkenlerinden biri iken, daha sonrayerini M.
audouinii ve T. tonsurans’a biraktigi bilinmektedir. Tiirkiye’de bu tiiriin 6zellikle
Dogu ve Orta Anadolu bolgesinde veya bu bolgeden go¢ eden ailelerin ¢ocuklarinda
goriilmektedir [86,89].

Insan kokenli  Microsporum tiirlerinin  etken oldugu sagh  deri
enfeksiyonlarma ise daha az rastlamir. M. ferrugineum; Uzak Dogu ve Orta
Avrupa’da, M. rivalieri ise Afrika, Zaire ve Angola gibi Afrika iilkelerinde
yasayanlar ve bu bdlgeden baska bolgelere (6rnegin; Londra-Ingiltere) go¢ edenlerde

bu mikro-organizmaya iliskin enfeksiyonlar bildirilmistir [87,89].

1.5.1.2. Hayvan Kokenli Dermatofit Tiirleri

Zoofilik tiirler daha ¢ok viicudun agik bolgelerinde enfeksiyon olusturur.
Lezyonlar1 yangili olup irinlegebilir. Zoofilik enfeksiyonlar; hayvancilik ile ugrasma,
hayvan besleme ve hayvan temasinin yaninda, hijyenik kosullar ve sosyo-ekonomik

diizey ile de iligkili olabilir [90].

T. mentagrophytes, genis bir konak dagilim1 gosterir ve kedi, kopek, at, sican,
tavsan ve diger birgok hayvanda enfeksiyona neden olur. M. nanum; domuzlarda, M.
canis; kedi ve kopeklerde, T. verrucosum ise sigirlarda hastalik etkenidir. Insan
enfeksiyonlarinda ise sac¢h deride daha ¢ok M. canis, biyik ve sakal bolgesinde ise M.

canis ve/veya T. verrucosum’a rastlanir [86,87].
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1.5.1.3. Toprak Kokenli Dermatofit Tiirleri

Kolonileri toprak renginde olan geofilik tiirler bol miktarda konidiyum
uretirler ve kolaylikla taninirlar. Toprak kokenli tiirler insanlarda ender olarak
enfeksiyon etkenidir. Siklikla Bati Pasifik ve Orta Amerika’da ve bazi tropikal
bolgelerde bulunur. Daha ¢ok ciftgi ve bahgivan gibi toprakla ugrasan kisilerde,
Ornegin; salatalik serasi ¢alisanlarinda salginlara ve aile i¢i bulasa neden oldugu

bildirilmistir [87,89].

Tablo 1.3. Dermatofitlerin ekolojik 6zellikleri

Antropofilik Zoofilik Geofilik
E. floccosum | M. canis M. gypseum
M. audouinii | M. gallinae M. nanum

T. gourvilii T. erinacei M. persicolor
T.interdigitale | T. equinum M. praecox

T. kaneii T. mentagrophytes T. simii

T. megninii T. verrucosum

T. rubrum

T.schoenleinii
T. soudanense
T. tonsurans
T. violaceum
T. yaoundei

E: Epidermophyton, M: Microsporum, T: Trichophyton [87,88].

1.5.2. Dermatofitozis ve Klinik Bulgular

Dermatofitlerin  olusturduklar1 enfeksiyonlara ‘‘dermatofitozis’”  denir.
Dermatofitoz lezyonlar1 ‘‘tinea’” olarak adlandirilir. Lezyonlar bulunduklari
anatomik bolgeye gore tanimlanirlar. Bunlar:

1. Tinea capitis

2. Tinea corporis

3. Tinea pedis et manum
4. Tinea inguinalis

5. Tinea unguium

6. Id-reaksiyonlar: [91].
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1.Tinea capitis: Trichophyton ve Microsporum’larin sagh deride yaptiklar
enfeksiyonlardir. Cocuklarda ¢ok yaygin olan tinea capitis, diger ¢ocuklardan,
yetigskinlerden ve evcil hayvanlardan bulasir. Belirtiler kiiciik pulsu parcaciklardan
siddetli inflamasyon reaksiyonlarina, sa¢ folikiillerinin yikimina ve sa¢ kaybinin

devam etmesi arasinda degisim gosterir [91].

2. Tinea corporis : Insanlarda son derece yaygin olan bu enfeksiyon viicudun
acik derisinde hemen hemen her yerde agiga cikabilir. Baglica bulasma kaynaklari,
diger insanlar, hayvanlar ve topraktir. Bu enfeksiyonlar genellikle yiiz, bacak, kol ve

govde lizerinde bir veya daha fazla kirmizi halkalar olarak ortaya ¢ikar [91].

3. Tinea inguinalis: Bu enfeksiyon erkeklerde baslica kasiklarda perianal
deride, skortum ve ara sira peniste meydana gelir. Bu funguslar, bol terleme ya da
tropikal iklimlerde olusan nemli ve rutubetli sartlar altinda gelisirler. Asil olarak
insandan insana bulasan bu enfeksiyon atletler ve igice yasayan insanlar arasinda

yaygindir [91].

4. Tinea unguium: El ve ayak tirnaklari keratin doku oldugu i¢in fungal
kolonizasyonun 1srarla olustugu yerlerdir. ilk belirtiler genellikle tirnak yataginda
beyaz beneklerdir. Daha fazla yayilma oldugunda tirnakta kalinlagsma, sekil
bozuklugu ve kararmalara neden olur. Dermatofitlerin neden oldugu tirnak
problemleri, tirnak yatagina giris yolu saglayabilen yapma tirnaklar1 takan kadinlar

tizerinde daha fazla artisa neden olmaktadirlar [91].

5. Tinea pedis et manum: Tinea pedis atlet ayak, tabak kiifii anlamimna da
gelir. Bu hastalik ayakkabi giyimi ile de acik¢a baglantilidir. Ciinkii ¢iplak ayakla
gezme aligkanligi olan yerlerde yaygin degildir. Nemli cevre, sicak, kapali
ayakkabilar gibi kosullar enfeksiyon olasiligini artirmaktadir. Tinea pedis esya
depolari, banyo oturaklar1 gibi ortak kullanilan ara¢ ve gereglerden de bulasabilir.
Infeksiyonlar ayak ve tirnaklardan baska kabuklanma, ¢atlaklar arasinda yayilabilme
ve parmaklar arasinda kabarciklar ile baglayabilir. Dermatofitler ile elin enfeksiyonu

hemen hemen ayak enfeksiyonlari ile birlikte olur. Lezyonlar genellikle elin ayas1 ve
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parmaklar {izerinde kiigiik beyaz beneklerden derin fissiirlere kadar ¢ok degisirler
[91].

6. id-Reaksiyonlar1: Mantar enfeksiyonlu bireylerin bazilarinda mantarlarin
kendilerine ve metabolizma artiklarina karsi organizmada asir1 derecede duyarlilik
olusmasma ‘id reaksiyonu’’ denir. Dermatofitozlu bazi hastalarda bu alerjik
reaksiyonlarla karsilasilabilmektedir. Bir reaksiyona ‘id” denilebilmesi i¢in viicutta
bir dermatofit enfeksiyonunun bulunmasi, id lezyonu olarak kabul edilen
vezikiillerde mantar elemanlarinin bulunmasi, trikofitin antijeni ile yapilan deri
testinin pozitif olmasi gerekmektedir. Dermatofit iyilesince id reaksiyonu
kendiliginden kaybolur. Id reaksiyonu viicudun her yerinde goriilebilmekle beraber

daha sik ellerde goriilmektedir [84].

1.5.3. Dermatofit Hastaliklarinin Patogenezi

Dermatofitozlarda patolojik reaksiyonlarin keratinaz, elastaz,
deoksiriboniikleaz, kollagenaz ve lipaz gibi enzimlerle iliskili oldugu goézlenmistir.
Bu enzimler arasinda keratinaz konak dokusunun mantar tarafindan invazyonuna

yardimci olmasiyla en 6nemli virulans faktori kabul edilmektedir [92].

Dermatofitler tarafindan  iretilen proteazlar, mantar hastaliginin
patogenezinde Onemli bir rol oynarlar. Birgok arastirmact mikroorganizmanin
patojenitesi, stratum korneum gibi dokular1 parazitize edebilme yetenegini saglayan

proteaz ile ilgili oldugunu 6ne stirmiistiir [93].

Keratinaz iiretme yeteneginde olan dermatofitler deri ve deri eklentilerinde
hastalik olusturmaktadir ve enfeksiyonun seyri mantarin metabolik iiriinlerine karsi
organizmanin gosterdigi reaksiyona, susun virulansina, lezyonun anatomik

lokalizasyonuna, lokal ve ¢evresel faktorlere baglidir [94].

Dermatofit enfeksiyonlari, sadece derinin Olii tabakasi olan stratum

corneum’da gelisen basit bir olay degildir. Serumdaki bazi molekiiller, kompleman
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aktivasyonu, kemotaksis, yag bezleri tarafindan salgilanan yag asitleri ve enfekte
derinin epidermisinin kendini daha hizli yenilemesi dermatofit enfeksiyonlarin
olusmasini, kroniklesmesini ve sistemik enfeksiyona doniismesini onler. Ayak
tabaninda yag bezlerinin bulunmamasi1 ayakta kronik enfeksiyonlarin gelisimini

kolaylastirir [94].

Terleme ve uzun siire su ile temas derinin dolayisiyla stratum corneum’un
yumusamasi, atopik dermatitlerde oldugu gibi, deri bariyerinin zayiflamasi

dermatofitlerin yerlesmesine zemin hazirlarlar [84].

Candida albicans %35°1ik 6liim orani ile yasami tehdit eden baslica patojendir

ve saprofit maya seklinden patojen flament6z sekillere doniigsmesi diisiintilen virulans

faktorlerden biridir [94].

1.5.4. Tinea Pedis

Dermatofit enfeksiyonlari igerisinde en fazla goriileni Tinea pedis olmaktadir.
Insanlarin yaklasik onda birinin yasamlarinin en az bir déneminde Tinea pedis
gecirdigi diisliniilmektedir [95]. Atlet ayagi olarak da bilinen ve kasinti, kizariklik,
pullanma ve maserasyon gibi semptomlarla seyrederek rahatsizlik verici bir klinik
tablo olusturan bu hastaligin iklim kosullar1 ve giyim-kusam tarzi ve alisgkanligi ile
de iliskisi vardir [96,97]. Bolgemiz dermatofit enfeksiyonlar1 bakimindan riskli bir
bolge olarak diisiiniilebilir. $6yle ki, uzun kis mevsimi siiresince kalin yiin ¢orap ve
bot-¢izme tiirii ayakkabi giyilmesi, ¢oraplarin sik yikanmamasi, kaplica ve umumi
banyo kullaniminin ¢ok yaygin olmasi1 ve buralarin yeterince hijyenik olmamasi,
ekonominin biiyilk oranda hayvanciliga dayali olmasi nedeniyle insanlarin
hayvanlarla ¢ok yakin temasta olmalar1 hatta soguk mevsimlerde ayni1 ortamda yatip
kalkmalar1 gibi nedenlerle dermatofitoz sikayetleri ile hastanelere ¢cok sayida bagvuru

olmaktadir [98].

Sicak ve nemli iklim sartlarinda ayak parmak aralarinda gelisen maserasyon

hastaliginin olusumunda 6nemli role sahiptir. Naylon corap giyilmesi, sentetik
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maddelerden yapilmis terlik ve ayakkabi, 6zellikle spor ayakkabilarinin kullaniminin
artist hastaligin yayginlasmasina katkida bulunan faktorlerdir. Enfeksiyon genellikle

ayak parmak arasindan baslar ve tabana yayilir.

Bu tabloya atlet ayagi ismi de verilir. En sik olarak 4. ayak parmak aralari
tutulur. Parmak arasinda goriilen deri soyulmalar ile dermotofit enfeksiyonu baslar

(basit formu) [99].

Sekil 1.8. Ayak parmak arasinda basit baglangicli ayak mantari [99].

Bunun tizerine bakteriyel bir enfeksiyon eklenirse ileri derecede maserasyon,
catlaklar-fissiirler ve beyaz kalinlasmis deri-lokokeratotik, semptomatik lezyonlar
olusur. Kasintilar genellikle mevcuttur. Eger fissiirler gelisirse agriya sebep olurlar.
Ayagin sicak ve kapali kalmas1 hastalig1 tetikleyici faktdrlerdir. Ozellikle ¢ok sayida
antibiyotiklere direngli bakteriler bu enfeksiyona katilmaktadir [99].

Sekil 1.9. Ayak parmak arasinda mantar ve bakteriyal enfeksiyonlar birlikte [99].
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Bu bakteriler dermatofitlerin sentezledigi penisilin ve streptomisine
direnclidirler. Normalde yerlesmekte ve igerisine girmekte zorlandiklari kalin
stratum korneumlu ayak parmak aralarin1 ancak dermatofitlerin burada deri
biitlinliigiinli bozmasi1 ve sentezledikleri antibiyotiklerle hazirladiklar1 ekolojik ortam
sayesinde gecebilirler. Bu bakteriler enzimler sentezleyerek stratum korneumu
pargalarlar ve dermatofitler de bu sayede daha derinlere invaze olabilirler ve
maserasyon ve lokokeratoz gelisir. Bakteriler ayrica siilfiir bilesikleri sentezlerler. Bu
bilesikler gii¢lii antifungal 6zellige sahip olan maddelerdir. Bu yiizden bu masere
parmak aralarindan alinan kiiltiirlerin  ancak {igte birinde dermatofitler
tiretilebilmektedir. Tabloda siklikla T. mentagrophytes, interdigitale ve E. floccosum
rol almaktayken, T. rubrum da sik olarak karsilasilan etkin patojendir ve ayak
tabanini da invaze etme egilimindedir. Sekonder enfeksiyonlar gelisebilir, erizipel,
lenfanjit olusabilir. Hastalik siklikla T. mentagrophytes ile olusur. Siddetli
inflamasyon bu zoofilik dermatofite karsi gelen hiicresel reaksiyon sonucu ortaya
c¢ikar ve yine bu mekanizma ile olusan klasik alerjik kontakt dermatit tablosu ile ayni
tablodur. Hastalik tekrarlayan ataklarla seyreder ve bu ataklar arasinda hafif derecede
deri soyulmalari bulunur. Ist artis1 ve okliizyon ataklarin artmasina neden olan

fatorlerdir. Siddetli bir kagint1 ve yanma mevcuttur [99].

Tinea Pedis’ten korunmak i¢in terleme ayaklarda 6nlenmelidir, ¢oraplar hatta
ayakkab1 gilinliik degistirilmelidir, ayaklar1 hastalikli kisilerle temasa dikkat
edilmelidir, ayaklar kuru tutulmalidir [99].

1.5.5. Mantarlarim Laboratuvar Tanis1

1.5.5.1. Klinik Ornekler

Klinik 6rnek almmadan once lezyon bolgesi %70’lik etil alkol ile silinir.
Boylece florada yer alan diger mikro-organizmalar ve daha Oncesinde lezyon
bolgesine uygulanan pudra, krem gibi maddeleri ortamdan uzaklastirirken, dogrudan
mikroskop incelemesinde mantar elemanlarinin goriilme olasiligimi artirir. Ayrica,

mikroorganizmanin mantar kiiltiiriinde saf halde liremesine yardimci olur [100].
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1.5.5.2. Dogrudan Mikroskop Incelemesi

Mantar enfeksiyonlarinin saptanmasinda mikroskop incelemesi ¢abuk, ucuz
ve etkili bir yontemdir. Klinik 6rneklerde, dokunun erimesi ya da keratinize
orneklerden mantar elemanlarinin belirlenebilmesi icin genellikle %15-20’1ik KOH
(potasyum hidroksit) ¢ozeltisi kullanilir. Ayrica, KOH’in, %10 KOH+parker
miirekkebi, %20 KOH+%36 dimetil siilfoksit, %10-25 KOH+%5-10 gliserin gibi
cesitli degisimleri kullanilabilir[87]. Kalkoflor beyazi, mantar hiicrelerinin duvarinda
bulunan kitindeki polisakkarit ve seliiloza baglanarak fléresans verir ve bu floresans,
floresan mikroskobunda izlenebilir. Ayrica, Kongo kirmizisi veya periodic acid-
schiff (PAS) boyasi da kullanilabilir [86,87]. Temiz bir lam {izerine enfekte bolgeden
sacli deri, sagsiz deri ve tirnak Ornekleri alinir ve iizerine bir damla KOH damlatilir.
Hazirlanan karisim iizerine bir lamel kapatilir, alevden birkag kez gecirilir ve 15-20
dakika bekletilir. Preparat, 151k mikroskobunda 6nce x10 daha sonra x40 objektif ile
incelenir; spor, blastospor, artrospor ile bolmeli ve duvarlari paralel hif varhig

yoniinden arastirilir [90].

1.5.5.3. Mantar Kiiltiirii

Klinik Ornekler, tiipte yatik olarak hazirlanan igerisinde siklohekzimit,
kloramfenikol ve gentamisin bulunan Sabouraud glikoz agar (SGA)’a ekim Onerilir.
Besiyerleri aerobik ortamda, 26 °C’de 1-4 hafta siire ile inkiibe ve diizenli araliklarla
kontrol edilmelidir[101].

1.5.5.3.1. Trichophyton Mentagrophytes

T. mentagrophytes kompleks pamuksu, kadifemsi ve graniillii yapidadir. Bu
varyantlar tiim diinyada yaygindir. Kadifemsi varyanti hizli biiyiir. Beyaz pamuksu
filamentleri biitlin yiizeyi kaplar. Koloni tabaninin rengi genellikle beyaz, soluk sar1-
taba nadiren de kirmizi-kahverengi rengindedir. Eski kolonilerde pembemsi havasal

migelleri koloninin yiizeyini kaplar [102].
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1.5.5.4. Wood Isi31

Ik kez 1903°de fizik¢i Baltimore Robert tarafindan kesfedilen Wood 15131,
uzun dalga boylu ultraviyole 15181 olarak da bilinir. Karanlik bir odada dalga boyu
365 nm olan siizlilmiis ultraviyole (Wood 15181) ile kuskulu olgular incelenir. Diisiik
duyarlilikta bir yontem olmasina karsilik, taniya yardimcidir. Klinik ornekler,
floresans veren bolgelerden alinmalidir. M. audouinii, M. canis ve M. ferrugineum
gibi tiirlerin enfeksiyonu parlak yesil renkte, favus etkeni 7. schoenleinii ise buz
mavisi renkte floresans gosterir. T. tonsurans, T. verrucosum ve diger tiirler ise
floresans vermez [103].
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2. MATERYAL VE METOD

Bu c¢alismada ayak kurutma makinasi ile fiiretilen ozon gazinin, T.
mentagrophytes mantar kiiltiirii tizerinde, belirli zaman araliklarinda antifungal

etkisinin olup olmadig: incelenmistir.

2.1. MATERYAL

2.1.1. Deneyde Kullamlan Cihazlar

e Inkiibator (Niive EV 032, Tiirkiye)

e Ozonlu Ayak Kurutma Makinasi (Termomesh, Tiirkiye)
e Hassas Terazi (Sartorius BL 310, Almanya)

e Distile Su Cihaz1 (Simsek SS-204,Tiirkiye)

e Otoklav (Niive OT 012, Tiirkiye)

e Budolab1 (Beko, Tiirkiye)

e Otomatik Pipet (Brand, Almanya)

e Dijital Fotograf Makinesi (Olympus, C7070, Japonya)

e Bunzen beki

2.1.2. Deneyde Kullamlan Sarf Malzemeler

e Etil Alkol (%70)

e Serum Fizyolojik (NaCl %0,9)

e Otoklavlanabilir Pyrex Cam Tiip (10 mL)

e Otoklanavlanabilir Cam Sise (250 mL,1000 mL)
e Steril Pipet Ucu

e Steril Bistiiri
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e Termometre, Portiip, Pens
e Pamuk Cubuk, Eldiven, Maske
e Tek Kullanimlik Plastik Drigalski Spatiil

2.1.3. Deneyde Kullanilan Hazir Besiyerleri

e Sabouraud Dextrose Agar Besiyeri (Vida kapakli tiip icerisinde, yatik olarak
hazirlanmis, iginde siklohekzimit, kloramfenikol ve gentamisin bulunan
besiyeri, Besimik, Tirkiye)

e Sabouraud Dextroz Agar Besiyeri (Petri kutusu i¢inde, Bilgen, Tiirkiye)

Mikrobiyolojik uygulamalarin 6ncesinde tiim cam siseler, cam tiipler ve
kapaklari, pens ve torpii, sterilizasyon amaciyla otoklava yerlestirilerek 160°C’de
40 dakika steril edildi.

2.2. METOD

2.2.1. Mantar Numenelerinin Toplanmasi

Bu c¢alismada kullanilan mantar numuneleri, Giresun Prof. Dr. A. ilhan
OZDEMIR Devlet Hastanesi Dermatoloji Klinigine ayak parmaklari arasindaki
kasintidan dolay1 bagvuran ve mantar enfeksiyonu tanisi konulan 2 hastadan tedarik
edildi. Mantar numunesi alinmadan 6nce lezyon bdlgesi %70’lik etil alkol ile steril
edildi. Steril bistiiri ve pamuk ¢ubuk yardimi ile hastalarin 4. ve 5. ayak parmaklari
arast ve altindan deri kazmtist alindi. Boylece florada yer alan diger mikro-
organizmalar ve daha Oncesinde lezyon bdlgesine uygulanan pudra, krem gibi
maddeler ortamdan uzaklastirilirken, —mikroorganizmanin mantar kiiltiiriinde saf

halde iiremesine yardimci olundu.

2.2.2. Besiyerlerin Kalite Kontrolii

Bu ¢alismada, Sabouraud Dextroz Agar tiip (SDA-tiip) besiyeri ve Sabouraud
Dextroz Agar petri (SDA-petri) besiyeri olmak iizere 2 tip hazir besiyeri kullanildi.
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Hazir besiyerleri ekim isleminden 6nce 27°C’de inkiibatorde 5 giin inkiibe edilerek
herhangi bir mikroorganizma iireyip tiremedigi gézlendi. Mikroorganizma tiremeyen

besiyerler deneylerde kullanilmak tizere +4°C’de muhafaza edildi.
2.2.3. Numunelerin SDA-tiip Besiyerlerine Ekilmesi

Hastalardan alinan deri kazintis1 numuneleri, SDA-tlip besiyerlerine ayr1 ayr1
yart gomiilerek ekim yapildi. Ekim yapilan besiyerler, aerobik ortam saglanarak

inkiibatorde 27°C’de 1-3 hafta siire ile inkiibe edildi ve haftada 2 kez kontrol edildi.
2.2.4. Numunelerin Seyretilmesi

Mantar {iremesi gozlenen SDA-tiip besiyerleri, 1 ve 2 olmak iizere
numaralandirildi (1, 1. hastadan alinan numuneyi; 2 ise 2. hastadan alinan numuneyi
ifade etmektedir). Numunelerin herbirine 4’er mL serum fizyolojik ¢o6zeltisi (%0,9
NaCl) eklendi ve tiiplerin agz1 kapatilarak hafif¢e ¢alkalandi. Bu numuneler, uygun
sayim yapilabilmesi icin serum fizyolojik ¢ozeltisi ile kademe kademe toplamda 10°

kat seyreltildi. Her bir seyreltme kademesinde ayri bir steril pipet kullanildi.
2.2.5. Numunelerin SDA-petri Besiyerlerine Ekilmesi

10° kat seyreltik numuneler, “yayma ekim yontemi” kullanilarak SDA-petri

besiyerlerine ekildi ve sirasiyla asagidaki adimlar uygulandi.

1.Adim: 1 nolu hastadan alinan 10° kat seyreltik numuneden 0,1 mL alinarak 2
paralelli ekim yapildi. SDA-petri besiyerleri bekletilmeden ve kapaklari agilarak
iginde ozon gazi lireten ayak kurutma makinasinin yer aldigi ortama konuldu ve oda
sicakliginda (27°C’de) swrasiyla 1, 2, 3, 4, 5, 10, 15 ve 20 dakika siiresince ozon
gazina maruz birakildi. Ozona maruz kalma siiresi tamamlanan herbir numune zaman

kaybedilmeden inkiibatore alinarak 27 °C’de 48 saat inkiibe edildi.

Inkiibe edilen herbir besiyerin kapagi acilarak besiyerlerde ¢ogalan

kolonilerin fotograf makinas1 ile yakin c¢ekimleri yapildi. Cekimleri yapilan
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besiyerler A4 kagidina 5 kat biiyiitiilerek renkli ¢iktilari alindi. Herbir renkli ¢iktinin
tizerinde isaretleme yoluyla olusan kolonilerin sayimlart yapildi. Bu sayimlarin

hatasiz olabilmesi i¢in sayimlar 4 kez tekrarlandi.

2.Adum: 1 nolu hastadan alinan 10° kat seyreltik numuneden bu kez 0,2 mL alinarak

1. adimdaki iglemler tekrarlandi.

3.Adim: 2 nolu hastadan alman 10° kat seyreltik numuneden bu kez 0,1 mL alinarak

1. adimdaki islemler tekrarlandi.

4.Adim: 1 nolu hastadan alman 10° kat seyreltik numuneden bu kez 1 mL alinarak 1.

adimdaki islemler tekrarlandi.

5.4dim: 2 nolu hastadan alman 10° kat seyreltik numuneden bu kez 1 mL alinarak 1.

adimdaki islemler tekrarlandi.

Her adimda elde edilen degerler asagidaki formiilde yerine konularak ozon

gazinin etkisi % verim olarak hesaplandi.

% Verim=[1-(dakikada sayilan koloni sayis1 / kontrol koloni say1s1 )]
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3. ARASTIRMA BULGULARI

I. Adum: 1. kisiye ait 10° kat seyreltik numuneden 0,1 mL alinarak hazir petri
kabmna ekimi yapilan T. mentagrophytes kompleksinin petri kaplarindaki koloni

sayilarindaki degisim degerleri Tablo 3.1°de; grafigi ise Sekil 3.1°de verildi.

Tablo 3.1. 27 °C’de farkl: siirelerde ozon gazina maruz kalmis 1. kisiye ait 0,1 mL T.

mentagrophytes kompleksin koloni sayilarindaki degisim.

Ozona Maruz Kalma Siiresi | Koloni Sayisi % \Verim
(Dakika) (Adet) 0
Kontrol 84

1 72 14,29
2 62 26,19
3 58 30,95
4 58 30,95
5 61 27,38
10 59 29,76
15 53 36,90
20 43 48,81
60,00 -
50,00 -
40,00 -
£
E 30,00 -
X
20,00 -
10,00 -
0,00
1 2 3 4 5 10 15 20
Maruz Kalma Siiresi (Dakika)

Sekil 3.1. Birinci kisiye ait 0,1 mL T. mentagrophytes kompleks iizerine 0,04 ppm

ozon gazinin farkl stirelerdeki etkisi.
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Tablo 3.1 ve Sekil 3.1’den ozon gazinin etkisinin 1. dakikadan 4. dakikaya kadar
artmaya bagladigi, 5. dakikada ise bir diisiis gosterdigi en ¢ok artisin 20. dakikada

oldugu goriildii.

II. Adum: 1. kisiye ait 10° kat seyreltik numuneden 0,2 mL alinarak hazir petri
kabmna ekimi yapilan T. mentagrophytes kompleksinin petri kaplarindaki koloni

sayilarindaki degisim degerleri Tablo 3.2°de; grafgi ise Sekil 3.2°de verildi.

Tablo 3.2. 27 °C’de farkl: siirelerde ozon gazina maruz kalmis 1. kisiye ait 0,2 mL T.

mentagrophytes kompleksin koloni sayilarindaki degisim.

Ozona Maruz Kalma Siiresi | Koloni Sayist 0 :
(Dakika) (Adet) % Ve
Kontrol 315
1 215 31,75
2 215 31,75
3 228 27,62
4 230 26,98
5 226 28,25
10 240 23,81
15 227 27,94
20 212 32,70
35,00 -
30007 w
£ 25,00 -
§ 20,00 -
X 15,00 -
10,00 -
5,00 -
0,00
1 2 3 4 5 10 15 20
Maruz Kalma Siiresi (Dakika)

Sekil 3.2. Birinci kisiye ait 0,2 mL T. mentagrophytes kompleks iizerine 0,04 ppm

ozon gazinin farkl siirelerdeki etkisi.
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Tablo 3.2 ve Sekil 3.2°den ozon gazinin etkisinin 1. dakikada ve 2. dakikada yiiksek
10. dakikada en diisiik oldugu, 20. dakikada ise en yiiksek oldugu fakat 1. ve 2.

dakikadaki sonuglarin 20. dakika sonuglarina yakin oldugu goriildii.

III. Adim: 2. kisiye ait 10° kat seyreltik numuneden 0,1 mL alinarak hazir
petri kabina ekimi yapilan T. mentagrophytes kompleksin petri kaplarindaki koloni

sayilarindaki degisim degerleri Tablo 3.3’de; graf§i ise Sekil 3.3’de verildi.

Tablo 3.3. 27 °C’de farkl: siirelerde ozon gazina maruz kalmis 2. kisiye ait 0,1 mL T.

mentagrophytes kompleksin koloni sayilarindaki degisim.

Ozona Maruz I_(alma Siiresi | Koloni Sayisi % Verim
(Dakika) (Adet)
Kontrol 92
1 72 21,74
2 68 26,09
3 61 33,70
4 60 34,78
5 66 28,26
10 60 34,78
15 58 36,96
20 55 40,22
45,00 -
40,00 -
35,00 -
30,00 -
'% 25,00 -
> 20,00 -
= 15,00 -
10,00 -
5,00 -
0,00
1 2 3 4 5 10 15 20
Maruz Kalma Siiresi (Dakika)

Sekil 3.3. Ikinci kisiye ait 0,1 mL T. mentagrophytes kompleks iizerine 0,04 ppm

ozon gazinin farkl siirelerdeki etkisi.
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Tablo 3.3 ve Sekil 3.3’den ozon gazinin etkisinin 1. dakikadan 4. dakikaya kadar
artmaya bagladigi, 5. dakikada ise bir diisiis gosterdigi en ¢ok artisin 20. dakikada

oldugu goriildii.

IV. Adim: 1. kisiye ait 10° kat seyreltik numuneden 1 mL alinarak hazir petri
kabmna ekimi yapilan T. mentagrophytes kompleksin petri kaplarindaki koloni

sayilarindaki degisim degerleri Tablo 3.4°de; grafgi ise Sekil 3.4’de verildi.

Tablo 3.4. 27 °C’de farkl siirelerde ozon gazina maruz kalmis 1. kisiye ait 1 mL T.

mentagrophytes kompleksin koloni sayilarindaki degisim.

Ozona Maruz Kalma Siiresi | Koloni Sayist % Verim
(Dakika) (Adet)
Kontrol 672
1 577 14,14
2 492 26,79
3 494 26,49
4 475 29,32
5 535 20,39
10 505 24,85
15 482 28,27
20 472 29,76
35,00 -
30,00 -
25,00 -
£ 20,00 -
(3]
>
N 15,00 -
10,00 -
5,00 -
0,00
1 2 3 4 5 10 15 20
Maruz Kalma Siiresi (Dakika)

Sekil 3.4. Birinci kisiye ait 1 mL T. mentagrophytes kompleks iizerine 0,04 ppm

ozon gazinin farkl siirelerdeki etkisi.
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Tablo ve sekilden ozon gazmin etkisinin 1. dakikadan 4. dakikaya kadar artmaya
basladig1, 5. dakikada ise bir diislis gosterdigi en ¢ok artisin 20. dakikada oldugu

goriildil.

V. Adim: 2. kisiye ait 10° kat seyreltik numuneden 1 mL alinarak hazir petri
kabina ekimi yapilan T. mentagrophytes kompleksin petri kaplarindaki koloni

sayilarindaki degisim degerleri Tablo 3.5°de; grafgi ise Sekil 3.5°de verildi.

Tablo 3.5. 27 °C’de farkl: siirelerde ozon gazina maruz kalmis 2. kisiye ait 1 mL T.

mentagrophytes kompleksin koloni sayilarindaki degisim.

Ozona Maruz I_(alma Siiresi | Koloni Sayisi % Verim
(Dakika) (Adet)
Kontrol 566
1 518 8,48
2 453 19,96
3 437 22,79
4 438 22,61
S) 462 18,37
10 440 22,26
15 435 23,14
20 418 26,15
30,00 -
25,00 -
20,00 -
E
E 15,00 -
X
10,00 -
5,00 -
0,00
1 2 3 4 5 10 15 20
Maruz Kalma Siiresi (Dakika)

Sekil 3.5. ikinci kisiye ait 1 mL T. mentagrophytes kompleks iizerine 0,04 ppm 0zon

gazinin farkl siirelerdeki etkisi.
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Tablo ve sekilden ozon gazinin etkisinin 1. dakikadan 4. dakikaya kadar artmaya
basladig1, 5. dakikada ise bir diislis gosterdigi en ¢ok artisin 20. dakikada oldugu

goriildil.
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4. TARTISMA VE SONUC

Kif mantarlart dinyamizda ¢ok yaygin olarak bulunmaktadir [104]. Organik
madde ve su igeren tiim yiizeylerde hizla gelisip ¢ogalabilme yetenegine sahip olan
kiifler, her zaman ve her yerde bulunabilir, akla gelen her tiirlii maddeyi substrat
olarak kullanarak tireyip ortamu istila edebilmektedir [105]. Hatta baz: tiirleri saglikli
insanlarin solunum ve gastrointestinal sistemlerinde % 2 oraninda saprofitik olarak

yasamini siirdiirmektedir [104].

Mantarlar dogada yaygin olarak bulunmalarina karsin insanin yiiksek dogal
direnci nedeniyle saglikli kisilerde derin mikoz olusturmalar1 olduk¢a zordur. Bu
nedenle yakin zamanlara kadar dermatomikoz, onikomikoz, otomikoz, keratit gibi
ciddi morbidite ve mortalite sebebi olmayan yiizeyel enfeksiyonlara yol
acmaktadirlar. Ancak konak savunmasi yetersiz kaldiginda artan duyarliliga bagh

olarak genis bir yelpazede yer alan ¢esitli enfeksiyonlar gelismektedir [106].

Son zamanlarda havanin kimyasal ve fiziksel kirlenmesiyle fungal sporlar da
artmustir [73]. Hastalar genellikle enfekte mantar sporlarinin inhalasyonuyla enfekte
olmaktadirlar. insanlar giinde yaklasik olarak 200 mantar sporu inhale etmektedirler.
Bu sporlar alveoler makrofajlar tarafindan fagosite edilerek yok edilmektedir.
Makrofajlarin etkisinden kagan ve hif olusturan mantarlar, savunma sisteminin diger
bir elemani olan polimorfoniikleer lokositler tarafindan hasara ugratilirlar. Bu
savunma sistemi zayif veya bulunmadigi zaman filamentéz mantarlar lokal veya

dissemine enfeksiyonlara neden olmaktadir [107].

Normalde anatomik bariyerler mantar enfeksiyonlarmma karsi viicut
savunmasinin  ilk  hattim1  olusturmaktadir. Deri ve ylizeysel mukozalar
mikroorganizmalarin viicuda girisini durdurur ve asidik pH, enzimler, mukus ve
diger antimikrobiyal sekresyonlar ile kendilerini korurlar. Bu bariyerler
bozuldugunda (yaniklar, bazi viral enfeksiyonlar, bazi bakteriyel enfeksiyonlar,
kemoterapi, radyoterapi, graft-versus-host hastaligi) mantar hiicreleri viicuda girerek

enfeksiyonlara neden olmaktadir [79].
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Dogal direncin azaldigi durumda mikoza yol agan degisik tiirden birgok
mantar, sartlara uyma ve yayilma yetenekleri sayesinde, “muhtemelen biitiin

mantarlarin potansiyel olarak patojen sayilabileceklerini” de gostermektedir [108].

Diger taraftan mantarlarin ekonomik zarar1 da kiigiimsenmeyecek kadar
blyiiktiir. Mantarlarin meydana getirdikleri bitki hastaliklar1 biiyiikk ekonomik
kayiplara yol agmaktadir. Kereste ve keresteden elde edilen esyalarin ¢iiriimesinde,
elektrik kablolarinin, deri esyalarin, optik aletlerin, cesitli tekstil sanayi iriinlerin
asinmasi, meyve, sebze, yemek, ekmek v.s. gibi besin maddelerinin bozulmasina,

insan ve hayvanlarda hastaliklarin olusmasina neden olurlar [109].

Bolgemiz dermatofit enfeksiyonlari bakimindan riskli bir bdlge olarak
diisiiniilebilir. Soyle ki, uzun kis mevsimi siiresince kalin yiin ¢orap ve bot-¢izme
tiirii ayakkabi giyilmesi, ¢oraplarin sik yikanmamasi, kaplica ve umumi banyo
kullaniminin ¢ok yaygin olmasi ve buralarin yeterince hijyenik olmamasi,
ekonominin hayvancilifa da dayali olmasi nedeniyle insanlarin hayvanlarla ¢ok
yakin temasta olmalar1 hatta soguk mevsimlerde ayni1 ortamda yatip kalkmalar1 gibi
nedenlerle dermatofitoz sikayetleri ile hastanelere cok sayida bagvuru olmaktadir
[98].

Sani¢ ve ark., (1996), Samsun’da yaptiklar1 406 hasta igerisindeki 120 Tinea
pedis olgularindaki etken dagilimini sdyle bulmuslardir; T. rubrum %49,2 (n=59), T.
mentagrophytes %30,8 (n=37), T. violaceum %8,3 (n=10), E. floccosum %210,0

(n=12), T.schoenleinii ve T.tonsurans %0,8 (n=1’er vaka) [110].

Metin’in, (1994), Samsun’da yaptigi c¢alismada, Tinea pediste T. rubrum
%30,51, T. mentagrophytes %22,88, E. floccosum % 0,85 oraninda; Tinea unguium

da T. rubrum %15,25, T. mentagrophytes %9,32 oraninda saptamistir [111].

Parlat ve ark., (2000), Trabzon’da yaptiklar1 calismada Tinea pedis
olgularinda etken dagilimmda T. rubrum’u %77,1 lik (n=101) farkla en sik izole
edilen etken olarak bulmuslardir. Diger kalan etken siralamasi ise T. mentagrophytes
%13,7 (n=18), E. Floccosum %6,9 (n=9), M. Audouinii %1,5 (n=2) ve T. Tonsurans
%0,8 (n=1) seklinde siralamiglardir [112].
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As¢t ve ark., (1996), Elazig bolgesinde yaptiklari bir baska c¢aligmada
Cimento iscileri arasinda Tinea pedis yayginligin1 %71, bu olgulardan izole edilen
etkenlerin dagilimini ise %64 T. rubrum, %14 T. mentagrophytes, %2 M. canis ve

%1 E. floccosum olarak bulmuslardir [113].

Celik ve ark., (2001), Adana’daki bir tekstil fabrikas1 calisanlarinda yaptiklari
bir prevelans caligmalarinda Tinea pedis vakalarinda etken dagilimini %57,1

T.rubrum, %42,9 T. mentagrophytes olarak bildirmislerdir [114].

Malezya’da yapilan bir ¢alismada izole edilen dermatofitler: T. rubrum %
53,8, T. mentagrophyton % 36,1, T. concentricum % 3,5, M. canis % 3,1, M.
audouinii % 1.1, T. violaceum % 1, E. floccosum % 0,7 ve T. equinum % 0,2

oraninda saptanmigtir [115].

Tim bu calismalar topluca gozden gegirildiginde klinik olarak en c¢ok
karsilasilan tablonun Tinea pedis oldugu, etken olarak ta en sik T. rubrum’un, ikinci

siklikta ise T. mentagrophytes’in etken oldugu goriiliir.

Yiizeysel mikozlar i¢cinde Tinea pedis, en fazla goriilen klinik sekil olup
giderek daha zor tedavi edilmeleri nedeni ile dermatofitoz etkenlerinin saptanmasi ve
miimkiinse antifungal duyarhiliklarinin belirlenmesi artik ihtiyag duyulur hale
gelmistir. Ancak hala diren¢ sinir degerleri ile ilgili ¢calismalar devam etmektedir

[116].

Amfoterisin B, hayat1 tehdit eden progresif sistemik mantar enfeksiyonlarinda
en ¢ok kullanilan antifungaldir. Fakat toksisitesi klinik kullanimini sinirlandiran en
onemli faktordiir. Giiniimiizde mantar enfeksiyonlarinin tedavisi halen biiyiik bir
sorun olusturmaktadir. Amfoterisin B’nin klinik kullanima girmesinden bu yana
uzun yillar gegmesine ragmen antifungal tedavide kullanilabilecek ilag sayist halen
cok smirhidir. Bu ilaglarin kullanimi, ilaglarin toksitesi veya uygun olmayan
farmakokinetik ozelliklerine bagli olarak c¢esitli ilaglarla etkilesimleri nedeniyle

oldukca kisithdir. Ayrica kullanimda olan antifungal ilaglara kars1 goriilen direng
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giderek artis gostermektedir. Bunda mantar hiicresine ait O6zellikler 6nemli rol
oynamaktadir. Okaryotik yapidaki bu organizmalara etkili, ama memeli hiicresinde

toksik olmayan bilesiklerin bulunmasi olduk¢a zordur [117,118].

Ozon saglikli insan hiicrelerini etkilemeden, bakteri, virus, fungus ve viriisle
enfekte hiicre membranlarini segici ve hizli olarak oksitlemektedir. Gram (-) aerobik
bakteriler, E. coli, Klebsiella, P. aeruginosa, Acinetobacter, C. albicans ve diger

funguslarin ozon uygulamasiyla kontrol altina alinabilecegi gosterilmistir [119].

Medikal alanda ozon, uygun konstrasyonda ve uygun uygulama siiresi
belirlenerek terapétik bir ajan olarak;
- Enfeksiyon ve yaralarin dezenfeksiyonunda
- {Itihabi bagirsak hastaliklarinda (6zellikle iilseratif kolit, Crohn’s Hastalig1 ve
kronik bakteriyel diyare)
- Kanser
- Edinilmis Bagisiklik Yetmezlik Sendromu (Acquired Immune Deficiency
Syndrome, AIDS)
- GOz hastaliklar1 (konjuntivit, glukom, retinitis pigmentosa, dejeneratif retinal
hastaliklarda)
- Kalp ve damar hastaliklar (periferal vaskiiler hastalik, serebral vaskiiler hastalik,
kardiyovaskiiler hastalik, koroner spazm, kardiak aritmi, gangren, Raynaud’s
Hastalig1, temporal arteritis, vaskiiler dejeneratif rahatsizliklarda)
- Akciger hastaliklart (kronik obstruktif akciger hastaligi, astim, bronsiektazi, kronik
brongitte)
- Enfeksiyon hastaliklar1 (influenza, herpes zoster, herpes simplex, sistemik kronik
kandidiazis, akut ve kronik viral enfeksiyonlarda)
- Bagisiklik sistemi ile ilgili rahatsizliklar
- Parkinson hastalig
- Alzheimer hastalig1
- Biitiin alerji tiplerinde
- Kronik osteomiyelit
-Dermatolojik  (akne, ekzama, yanik, mantar) hastaliklarinin tedavisinde
kullanilmaktadir [120,121].
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Ozon biitiin bu hastaliklarda dezenfekte edici 6zelligi ve oksijenlenmeyi ve

metabolizmayi diizeltici ve arttirict etkisi ile iyilesmeyi saglamaktadir [121].

Ozonlu suyun yara tedavisi, mantar enfeksiyonlari, liken veya kiifler, zona,

herpes zoster, dis kulak yolu enfeksiyonudur [122].

Ozonun sivi ve gaz formlari; bakteri, virilis, protozoa ve mantarlara karsi
giicli. okside edici etkilerinden dolayr giivenilir mikrobisit ajanlar olarak

kullanilmaktadir [123].

Ozonun sudaki etkinliginin havadaki etkinliginden ¢ok daha yiiksek oldugu
ve hizla ayristigindan ¢ok daha giivenli oldugu uzun siiredir bilinmektedir [18].

Zan, (2012), yaptigi c¢alismada, C. albicans ile enfekte edilen kok
kanallarinda, ozon gazinin kok kanallarindaki antifungal etkisinin ozonlu su ve

ozonlu sutultrasonik gruplarina kiyasla ¢ok daha diisiik oldugunu saptamistir [124].

Ozonlu su; bakteri, virlis ve mantarlara kars1 2 ile 4 mg/L konsatrasyonunda
uygulandiginda yiiksek oranda etkili ve diger kimyasal temizleyicilere kiyasla daha
ekonomiktir [125].

Cordosa ve ark., (2008), E. coli ve C. albicans mikroorganizmalarinin tizerine
uyguladiklart ozonlu su (3,3mg/mL, 5dk) c¢alismalarinda E. coli ve C. albicans
mikroorganizmalarinin sayisinda Onemli derecede azalmaya sebep oldugunu

gostermiglerdir [126].
Ozonun nem orantyla birlikte aktivitesinde artig oldugu ispatlanmis olmasina
ragmen, gaz halindeki ozonun bakterisit etkisine iliskin literatiirlerde daha az bilgi

bulunmaktadir [62].

Ayrica ¢evre 1sisinin altindaki sicakliklarda ozonun antimikrobiyal giicii

sicaklik azalmasiyla artmaktadir [32].
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Bakterilerin ozona duyarliligi; ¢evresel faktorler ya da bakteriyel siispansiyon
ortami, laboratuvar kosullari, mikroorganizmalarin tipi, ozona maruz kalma siiresi,
ozon konsantrasyonu, bakteriyel konsantrasyon gibi bir¢cok faktore bagli olarak

degisebilmektedir [27].

Calismamizda ayak mantar1 tiirlerinden farkli konsantrasyonlardaki T.
mentagrophytes kolonilerinin 0,04 ppm ozon gazina olan duyarliliklari
karsilastilirmistir. Bu amagla T. mentagrophytes agar plak yiizeylerine ekimleri
yapilmis, farkli silirelerde ozon gazina maruz birakilmis ve koloni sayilarindaki

degisimleri incelenmistir.

1. ve 3. adim da elde edilen deney sonuglarina bakildiginda, 5. dk. harig

giderek artan ozon etkisi goriilmektedir.

Comlekei, (2009), yaptig1 calismada, ozon gazinin afiz florasindaki C.
albicans ve bazi aerobik mikroorganizmalar iizerindeki antimikrobiyal etkisi ve bu
etkinin uygulama siiresi ile iliskisi incelenmistir. 2.100 ppm/dak ile elde edilen ozon
gazinin C. albicans biofilmi tizerindeki 10 sn, 20 sn, 30 sn ve 40 sn.’lik uygulama
stirelerinin neticesinde sabora dextroz agar besiyerinde yapilan inceleme sonucunda
en yiiksek antimikrobiyal etkinin 40 sn. sonunda elde edildigini bildirmislerdir.
Ozonun antimikrobiyal etkisi ile ozonun uygulama siireleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik oldugunu belirtmislerdir. Sonug¢ olarak ozonun C. albicans
tizerindeki antifungal etkisinin uygulama siiresiyle dogru orantili olarak arttigini

belirtilmistir [127].

2. adimda elde edilen deney sonuglarina baktigimizda, 0,04 ppm ozon gazinin
etkisinin 1. ve 2. dakikalarda diger adimlardaki sonuglara gére en ¢ok oldugu
gozlenmistir. Mikroorganizma konstrasyonu belli bir esik degerinde oldugundan
ozonun etkisinin daha fazla oldugu gorildi. Antifungal maddeler,
mikroorganizmalarin belli bir esik degerindeki konstrasyon degerlerinde daha

etkilidir sonucuna varildi.
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Kisa siireli ozon maruziyetleri sonrasinda, aerop ve fakiiltatif anaeroplar i¢in
ozonun bir oksijen dondrii olarak rol oynayabildigi ve bdylece bakterilerin tekrar

¢ogalabildigi gozlenmistir [128].

Ozon jeneratorleri ise hava yerine saf oksijenle beslenmedigi siirece ozonun

yani sira molekiillerin gaz halindeki iyonlarini da tiretecektir [12].

Corona discharge iyonizerleri bir yan iiriin olarak, nitrik oksit olustururlar
[129].

Mantarlar, ¢esitli karbonhidratlari, alkol, organik asit ve proteinleri karbon
kaynagi olarak, amonyum tuzlari, aminoasitler ve diger azotlu bilesikleri ise azot

kaynagi olarak kullanirlar [67].

Ozon gazmin etkisinin arastirildigi calismamizda her adimda 5. ve 10.
dakikalarda diisiisler gozlenmistir. Bu diistislerin sebebini, calismis oldugumuz
cihazin saf oksijenle beslenmis olmamasi nedeniyle nitrik oksitlerin olusmus
olmasina ve mantarlarin bunu azot kaynagi olarak kullanmis olmalarina
baglamaktayiz. Bu sonuca varabilmek i¢in, ayni deneyin saf oksijenle beslenen ozon
jeneratorleri ile yapilmasi ve ortamda 0zon gazini olgen cihazin bulunmasi
gerektigini diislinmekteyiz. Ayrica ozon gazinin bir oksijen dondrii olarak rol

oynayabilecegi ve boylece mantarlarin tekrar ¢ogalabilecegi sonucuna da varildi.

4. ve 5. adimda yapilan calismalarda, diger adimda elde edilen ¢alisma
sonuglarina gdre ozon gazinin etkisinin daha diisiik oldugu gozlenmistir.
Mikroorganizma sayisi arttikga, ozonun etkisi azalmaktadir. Bunun nedeni, bol
miktarda hiicre kalintilar1 ve mikroorganizmanin yogunlugundan dolayr ozonun
mikroorganizma {iizerine niifus etmesini engellemesi ve bdylece yeterli oranda
inaktivasyon saglamasiin engellemesidir. Mikroorganizma konsantrasyonu arttikca
yeterli inhibisyonu saglayabilmek i¢in ozon konsantrasyonu ve/veya maruziyet

sliresini arttirmak gerekir.

Estrela ve ark., (2007), ozon gazmin Enterecoccus faecalis iizerine

antibakteriyel etkisini arastirdiklar1 ¢aligmalarinda, ozon gazimi 20 dakika boyunca
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mikroorganizma iizerine uygulamislardir. Sonu¢ olarak ozon gazinin 20 dakika
boyunca Enterecoccus faecalis bakterisi {izerine uygulanmasinin, bakterinin inaktive

olmasi i¢in yeterli olmadigini bildirmislerdir [130].

Kustarci ve ark., (2009), 2.100 ppm/dak ile elde edilen ozon gazinin E.
faecalis ile enfekte edilen kok kanallarindaki 120 saniyelik uygulama sonundaki
antibakteriyel etkisini incelemisler. Yaptiklar1 ¢alisma sonunda Ozon gazinin E.
faecalis tizerinde antibakteriyel bir etkisinin oldugunu ancak kok kanallarina inokiile

edilen bakterinin tamamini yok edemedigini ortaya koymuslardir [131].

Olusan negatif iyonlarin, mikroorganizmalar lizerindeki etkileri ile ilgili tam
anlamiyla kontrollii bir laboratuvar c¢alismasi planlamanin pratik zorluklar
bulunmaktadir. Shargawi ve ark., (1999), maruziyet zamanlari, bagil nem oranlari ve
aerobik ve oksijensiz ortamlar gibi farkli paremetreler altinda olusturulan negatif
iyonlarmn C. albicans tizerindeki etkisini ve bu sirada olusan ozon konsantrasyon
oranlarin incelemis ve bu parametrelerin kontrol altina alinmadigi ¢alisma sonuglarin

ayni laboratuvarda yapilan tekrarlarini bile etkileyebilecegini belirtmstir [132].

Mikroorganizmalarin ozon ve/veya negatif iyona duyarliliklari tiire bagh
degisim gostermekle beraber, bakteri konsantrasyonu, bagil nem, kiiltiir ortam
bilesenleri ve pH’s1 gibi c¢evresel faktorler ya da maruziyet Oncesi
mikroorganizmalarin bekleme siiresi, uygulanan ozon konsantrasyonu ve uygulama
sekli gibi deneysel kosullar da mikroorganizmalarin ozon ve/veya negatif iyon ile
inaktivasyon derecelerini etkileyebilmektedir. Bu nedenle tiim deneysel kosullarin
sabit olmadig1 farkli calisma sonuglarinin karsilagtirllmasit bir anlam ifade

etmemektedir [133].

Gupta ve Brintnell, (2014), bilinen antifungal ilaglarla mantar oldiirticiiler
yerine yeni bir yontem bulmak amaciyla ozonun dermatofitler etkisi lizerine deneyler
yaptilar. Bu deneyler sonucunda patentini aldiklari standart bir dongiide ozon iireten
cihazin yasayabilir dermatofitleri eradike ettigine dair giiglii kanitlar sundular.
Ozellikle yeni ekilmis T. mentagrophytes ve T. rubrum kiiltiirlerin %99 oraninda

eradike olduklarini gostermislerdir [134].
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Nogales ve ark., (2008), ozonun antimikrobiyal etkinliginin; konsantrasyon
ve uygulama siiresi, ortam sicakligi, bakteri tiirleri gibi faktorlerden
etkilenebilecegini bildirmisler ve ozon hakkinda daha fazla in-vivo ve in vitro

calisma yapilmasi gerektigini belirtmislerdir [135].

Calismamizda T. mentagrophytes‘in agar plak yiizeylerine ekimleri yapilarak
T. mentagrophytes farkli siirelerde ozon gazina maruz birakildi. Koloni sayilarinda %
50’nin altinda ozon gazina duyarl olduklar1 bulundu. Bu yetersiz antifungal etkinin;
ozon konsantrasyonuna ve ozonun uygulama siiresine, ortamin sicakligina, bagil
nemin sabit olmamasina, havadaki oksijenden ozon tiretilmesi sirasinda ozon gazinin

yaninda farkli iyonlarin da olugsmasi gibi nedenlere bagli oldugu kanisina varildi.

Bu tez konusu ile ilgili litaretiirlerde fazla bir bilgi bulunmadigindan elde
edilen verilerin tedavideki basar1 diizeyi hakkinda net bir bilgi verilememektedir.
Ayrica, bu g¢alismadaki bulgulara gore T. mentagrophytes iizerine ozon gazinin
tedavi edici Ozelligi tespit edilmekle birlikte “selektif toksisitenin” belirlenmesi
amaciyla yapilan deneysel calismalarin daha da gelistirilmesinin faydali olacagi

kanisina varildi.

Bu calisma i¢in saf ozon iireten ozon jeneratoriiniin farkli konsantrasyonlarda
ve daha uzun stirelerde ¢aligmalarinin yapilarak en uygun ozon gazi konstrasyonunun
bulunmasi sonucuna varildi. Ozonun sudaki etkinliginin havadaki etkinliginden daha
yiiksek olmasi sebebiyle farkli konsatrasyondaki ozonlu suyun T. mentagrophytes ile
muamele edilerek ozonun antifungal etkisi hakkinda daha fazla in vivo ve in vitro

calismalarin yapilmasina gereksinim oldugu kanisina varildu.
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