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Ozgiin Arastirma / Research Article

Oral Kandida Sikligi ve Tiirlerinin Siddetli Erken

Cocukluk Cag Ciiriigii ile iliskisi: Mikrobiyolojik
in-Vivo Calisma

Incidence of Oral Candidiasis, and the Relationship
of Oral Candida Species with Severe Early Childhood
Caries: A Microbiological In Vivo Study

Giilgin Bulut ©
Yelda Sorgug o

0z

Amag: Karyojenik mikroorganizmalar, ¢iiriik gelisiminde énemli bir rol oynar. Ciiriik olusumunda ana etken
olmasindan dolayi Streptococcus mutans ile ilgili pek ¢ok ¢alisma olmasina ragmen, oral kandidanin sid-
detli erken ¢ocukluk ¢agi ¢iiriigi (S-ECC) ile iliskisinin degerlendirildigi ¢alismalar yetersizdir. Bu ¢alismanin
amaci; ¢lrtigi olmayan ve S-ECC olan 5 yas grubu ¢ocuklarda kandida tasiyiciligi sikligini belirlemek, fark-
I kandida tiirlerini karakterize etmek ve ¢rtik ile iliskisini arastirmaktir.

Yéntem: Bu ¢alisma, hastaneye basvuran, 21 adet ¢lirligi olmayan (kontrol grup) ve 21 adet S-ECC olan
(S-ECC’li grup) 5 yasindaki ¢ocuklar tizerinde gergeklestirildi. Steril bir pamuklu ¢ubuk kullanilarak dislerin
bukkal, lingual ve servikal yiizeylerinden plak érnekleri alindi ve mantar iremesi igcin Sabouraud Agar,
Patota Agar ve Chrome Agar besiyerlerlerinde kiiltiirlendi. Kandida koloni sayilari belirlendi, kandida tiir-
leri tanimlandi ve viriilans markeri igin germ tiipi testi kullanild.

Bulgular: $-ECC’li ve kontrol grubunda kandida tasiyiciligi sirasiyla % 52,4 ve % 9,5 olarak saptandi. Fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,003). Tim kandidalar iginde C.albicans’in gériilme orani %92
olarak belirlendi. izole edilen albicans disi kandida sadece C.Dupliniensis olup, tiim kandidalar icinde gériil-
me sikligi %8 olarak bulundu. C.albicans sikhigi S-ECC’li grupta anlamli olarak daha yiiksek saptandi
(p=0,006). Viriilans faktéri gruplar arasinda anlamli bir farkhlik gésterdi (p=0,006).

Sonug: Bu ¢alisma kandida ve $-ECC varligi arasinda giiglii bir iliski oldugunu géstermektedir. Tespit edilen
kandida tiirleri arasinda en sik gériilen C.albicans’tir.

Anahtar kelimeler: Cliriik, S-ECC, kandida
ABSTRACT

Objective: Cariogenic microorganisms play an important role in the development of caries. Although there
are many researches on Streptococcus mutans as being a primary causative factor in caries, there is a lack
in evaluation of relation between oral candidiasis and severe early childhood caries (S-ECC). The purpose
of this study is to determine the frequency of candida carriage, characterize different Candida species, and
investigate their relationship with caries in 5-year-old children with S-ECC and with no caries.

Method: This study was conducted on a total of 42 children aged 5-years with (Group S-ECC, n=21) and
without caries (control group, n=21) . Plaque samples were taken from the buccal, lingual and cervical
surfaces of the teeth using a sterile cotton swab and cultured on Sabouraud Agar, Patota Agar and Chrome
Agar for fungal growth. Number of candida colonies were recorded, their species were identified and germ
tube test was used for virulance marker.

Results: The candidal carriage in the S-ECC and control groups was 52.4% and 9.5%, respectively. The
intergroup difference was statistically significant (p=0.003). The incidence of C.albicans among all candida
species was determined as 92%. The only isolated non-albicans Candida was C.Dupliniensis, the incidence
in all candida species was 8 percent. The frequency of C.albicans was significantly higher in the S-ECC
group (p=0.006). The virulence factor showed a significant difference between the groups (p=0.006).
Conclusion: This study shows a strong relation between the presence of candida and S-ECC. C.albicans was
the most common among detected candida species.
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GiRiS

Erken cocukluk cagi clrigi (ECC), biylk olclde
Onlenebilmesine ragmen, en c¢ok gorilen kronik
cocukluk ¢cagi hastaligidir. Cocuklarin saghgini olum-
suz etkiledigi gibi, saglikli cocuklarin yasam kalitesini
tehdit eden, 6nlem alinmadiginda O6nlenmesi zor
olan, hizli ve yaygin ilerleyen bir hastaliktir. ECC, 71
aya kadar olan cocuklarda disin en az bir ylizeyinde
¢lirtk, dolgu veya curik nedeniyle kayip durumu
olarak tanimlanirken, siddetli erken gocukluk cagi
curikleri (S-ECC) cocuklari daha erken yasta etkileye-
cektir. S-ECC Ug yasin altinda 4’ten fazla, 4 yasinda
5’ten fazla ve 5 yasinda 6’dan fazla cirik, eksik veya
dolgulu dis yuizey sayisi ile nitelendirilir .

S-ECC’de rol alan cok sayidaki etiyolojik faktorler-
den birisi de karyojenik mikroorganizmalardir. Agiz
icinde edinilmis karyojenik mikroorganizmalarin irde-
lenmesi, clrik Onleyici programlarin gelistirilmesi
icin onemlidir. Alisilagelmis olarak, curik lezyonuyla
mutans streptokoklar ve laktobasil tirlerinin iliskisi
bilinse de, son on yilda, S-ECC olan cocuklardan ali-
nan dis plaklarinda S. mutans ile birlikte Candida
albicans mantarinin da siklikla yiiksek sayida tespit
edilip, patojeniteyi artirdigi bulunmustur 3,

Candida albicans ve bazi kandida turleri saghkh
bireylerin agzinda kommensal olarak yasayan firsatgl
patojenlerdir. Cesitli calismalara gore, kandida tirle-
rinin kolonizasyon yiizdesi saglikli bireylerde %20 ila
40 arasinda degisirken, bagisiklik sistemi baskilanmis
kisilerde %60 oraninda baskin flora haline gelir ®. Bu
mikroorganizmalar oral ve sistemik kosullara bagh
olarak kommensal yasamdan patojen duruma gece-
bilmektedir. Klinik ¢alismalar, ¢ocuklarda kandida
tasiyicihgr ile girik olusumu arasinda pozitif iligki
olduguna dair kanit géstermektedir *°. in vitro calis-
malarda kandidanin, asidojenik ve asidirik oldugu @,
dis minesi bileseni olan hidroksiapatiti ¢cozme yete-
negine sahip oldugu ©, stikroz varliginda C. albicans
ve S. mutans arasinda bir etkilesim gostererek karisik
tirlerde biyofilm gelismesine yol actigi 719 ggsteril-
mistir. Ayrica tim bu in vitro ¢alismalar C. albicans’in
varliginin, yiuksek dizeyde karyojenik biyofilm olusu-
munu arttirdigl ve hastaligin yaygin c¢uruklerin basla-
masina neden oldugunun gosterildigi bir hayvan
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modeli ile desteklenmistir ©.

Kandida’nin agiz boslugundan elde edilen bircok
turd vardir ve bunlardan en yaygin olani C. albicans’tir
9 Ancak, bazi antifungal ajanlara karsi direnglerinin
artmis olmasi nedeniyle Albicans Disi Kandida’ya
(ADK) dikkat etmek gerekmektedir. Kandida’nin
enfekte eden suslarinin izolasyonu 6nemlidir; ¢lnk
kandida tirlerinin izolatlarinin, enfeksiyona yol agma
yatkinligi ve antifungal ajanlara olan duyarliliklari
acisindan bulyik farkhhklar géstermektedir. Ayrica
patojeniteden sorumlu cesitli virlilans faktorlerini
belirtir v,

Ulkemizde gocuklarda kandida tasiyicilik sikhgini
arastiran calismalar olmakla beraber 2, bu organiz-
malarin S-ECC’ln gelisimindeki rolind ve virllansini
gosteren arastirmalar sinirlidir. Bu nedenle, bu calis-
manin amaci; ¢lrikstz ve S-ECC olan 5 yas grubu
cocuklarda kandida tastyiciigi sikhgini belirlemenin
yani sira farkh kandida tirlerini karakterize etmek ve
clrrtk ile iliskisini arastirmaktir.

GEREG ve YONTEM

Bu olgu-kontrol ¢alismasi, izmir Dr. Behget Uz
Cocuk Hastaliklari ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma
Hastanesine gelen 5 yas grubu cocuklar Uzerinde
yurGtlldi. Arastirmanin etik kurul onayi Dr. Behget
Uz Cocuk Hastaliklari ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan alindi
(Onay No: 2020/377) ve calisma Helsinki Deklarasyonu
Prensipleri’ne uygun olarak yiritilda. Calismaya kati-
lan cocuklarin ebeveynlerine c¢alisma ayrintili olarak
aciklandi ve bilgilendirilmis onam alind.

Calismadaki 6rneklem sayisi icin 0,05 6nem sevi-
yesinde % 80 glic elde edilmesi lizerine, bagimsiz 2
grup icin tek yonli olarak Mann-Whitney U testine
dayali glic analizi yapildi. Buna gore; genis sinif etki
baylklagiinde her bir grup icin en az 21’er gondlli
(toplam 42) gerekmektedir.

Olgu grubu, hastanenin dis klinigine basvuran ve
agzinda S$-ECC tanisi konulan 11'i kiz, 10'u erkek
olmak Uzere toplam 21 hasta ile olusturuldu. S-ECC
tanisi, Diinya Saghk Orgiiti’niin dmft indeks kriterle-
ri kullanilarak, Amerikan Dishekimligi Akademisi tara-
findan tanimlanan kriterlere gore belirlendi .
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Kontrol grubu, hastaneye basvuran ve agzinda hig
clrik bulunmayan 12’si kiz, 9’u erkek olmak tzere 21
hasta ile gerceklestirildi.

Dislanma Kriterleri: Son bir ay icinde sistemik
veya topikal antibiyotik kullananlar, oral kandidiyazisi
olanlar, sistemik veya konjenital hastaligi olanlar,
Ozurli heyet raporu olanlar (gelisimsel anomalisi
olanlar) ve agzinda yer tutucu aparey tasiyan hasta-
lar calismaya dabhil edilmedi.

Numune Toplama islemi

Her numune, steril pamuklu transport ¢ubugun,
disin bukkal, lingual, proksimal ve servikal kisimlarina
disetlerinde kanamaya neden olmadan birkag kez
slirlmesiyle toplandi ve Stuart transport besiyeri
(Firatmed, Fatih-istanbul) icine batirilip 2 saat icinde
mikrobiyolojik analizin yapilabilmesi icin Dr. Behget
Uz Cocuk Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina
gonderildi.

Numuneler, sabouraud deksroz agar (SDA), pato-
ta dekstroz agar (PDA) ve candida chrome agar
(Becton Dickinson, Almanya) besiyerlerine 3 ayri
petri kutusunda kultlr icin ekilerek 37°C’de inkiibe
edildi. Tum oOrnekler 24 ve 48. saatlerde degerlendi-
rildi. Yetmis iki saatlik inklibasyondan sonrasinda
bliyime gozlenmediginde kultlirin negatif oldugu
belirtildi. Ureyen mayalarin toplam koloni sayisi, kan-
dida tasiyicihginin sikligi olarak degerlendirildi.

Her hasta i¢in kandida kolonizasyon indeksi belir-
lendi. izolatlar SDA plakalari tizerinde koloni morfo-
lojisi ile tanimlandi. Ureyen Candida suslari germ tiip
testi ve ID 32 C (BioMeriux, Fransa) maya tanimlama
sistemiyle izole edildi. Koloniler renklerine ve bliylime
sekillerine bagl olarak tanimlandi. Virilans faktori
olarak yalnizca germ tip olusumu degerlendirildi.

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS 25.0
programi (SPSS Inc, Chicago, IL) kullanilarak “ki-kare
testi”, “Mann-Whitney U-testi” ve “Fisher kesin testi”
kullanilarak istatistiksel olarak analiz edildi. Sonuclar
p<0,05’te istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

ilk iki giin icinde kiifli bir koku ile kremsi, piirtiz-

stiz, disbikey macun kolonileri halinde kandida dre-
mesi saptandi (Resim 1).

Arastirmamizda, toplam 42 c¢ocuktan alinan
orneklerin 7’si erkek (%20), 6’s1 kiz (%10) cocuklarina

BPA 920v11xeq

Resim 1. Patota Dekstroz Agar (PDA) besiyerinde kandida ure-
mesi.

GURUKLU GRUP

GURUKSUZ GRUP

= Kandida pozitif* IKandida negatif

Sekil 1. Gruplardaki kandida tasiyicilik sikhigi.
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Sekil 2. Tim ¢ocuklara ait agiz i¢i kandida dagilimi (n=42).
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ait olmak tizere 13’Gnde (%31) kandida Uredigi belir-
lendi. Kandida tastyiciligi ile cinsiyet arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli fark saptanamadi (p=0,453).

S-ECC’li grupta, kandida tasiyicihk sikligi %52,4
bulunurken, ¢lrliksiiz grupta bu oran %9,5 olarak
belirlendi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p=0,003) (Sekil 1). S-ECC’li grupta, cinsiyet
ile kandida tastyicihgl arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanamazken (p=0,486), kontrol
grubunda benzer sekilde cinsiyet ile kandida tasiyici-
g1 arasindaki farkin istatistiksel olarak 6nem seviye-
sine ¢itkamadigi gozlenmistir (p=0,198).

Tum kandidalar icinde C.albicans’in gérilme orani
%92 olarak saptandi. izole edilen ADK tiirii sadece
C.dupliniensis olup, S-ECC’li grupta bulunan bir has-
tada belirlenmistir ve tiim kandidalar icinde gorilme
sikhgr %8’dir. Tim ¢ocuklara ait agiz ici kandida dagi-
limi Sekil 2’de gosterilmistir. S-ECC’li ve kontrol grubu
arasinda Candida tirlerinin dagilimi Tablo 1'de veril-
mistir. iki grup arasinda C.albicans gériilme sikligin-
daki farklihk istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,006).

Agiz icinde kandida yogunlugu, her bireyden ali-
nan orneklerin ekildigi besiyerlerinde lreyen kandi-
da kolonilerinin sayilmasi ile hesaplandi. Cocuklarin
%62'sinde 10° CFU/ml kandida saptandi. Koloni sayi-
larina gore kandida yogunlugu Tablo 2’de gosteril-
mistir (Tablo 2).

Tablo 1. Gruplar arasinda kandida tiirlerinin dagilimi.

Siklik n (%)
Kandida tirleri S-ECC grup  Kontrol grup p
C. Albicans 10 2 0,006*
C. Dupliniensis 1 0 1,000
Total 11 (%52,4) 2 (%9,5)

S-ECC: Siddetli erken ¢ocukluk ¢agi ¢liriigii

Tablo 2. Gruplarin kandida koloni sayilarina (CFU/ml) gére dagi-
limi.

Koloni sayilari S-ECC grup (n)  Kontrol grup (n) p

10? CFU/ml 1 0 0,005*
10° CFU/ml 2 0
10° CFU/ml 8 2

S-ECC: Siddetli erken ¢ocukluk ¢adi ¢lirtigii
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Germ tiip ve hif formasyonunun degerlendirildigi
calismada izole edilen kandida tiirleri virilans fakto-
rinl belirtmistir. Virllans faktorl gruplar arasinda
anlamli bir fark géstermistir (p=0,006) (Tablo 3).

Tablo 3. $-ECC ve kontrol gruplari arasinda kandidanin viriilans
faktoriniin karsilastirmasi.

Germ tiip ve hif formasyonu S-ECC Grup Kontrol Grup p

Pozitif 10 (%92) 2 (%100) 0,006*
Negatif 1(%2) 0
Toplam 10 (%100) 2 (%100)

S-ECC: Siddetli erken ¢ocukluk ¢adi ¢iiriigi
TARTISMA

S-ECC ile sonuglanan dental plak olusumundan
sorumlu mikroorganizmalarin mikrobiyolojisi dental
arastirmacilar icin biyuk ilgi gérmustur 7, Son yil-
larda C. albicans’in, Streptococcus mutans ile birlikte
dis ylizeylerine mikrobiyal tutunmada rol oynadigi
belirlenmis ve kandidanin dis clrigi icin etiyolojik
faktor oldugu belirtilmistir 2413, Kandida’nin diger
cesitli tirleri ve karyojenitesinden sorumlu viriilans
faktorleri agikca anlasilmamistir. Bu nedenle ¢alisma-
miz, S-ECC olan ¢ocuklar ile kontrol grubu ¢ocuklarda
kandida tasiyicilik sikhgini ve kandida tirlerini karsi-
lastirmak amaci ile dizenlenmistir. Calismamizda,
okul 6ncesi 5 yas grubu 42 hastadan 13’lGnde dental
plakta kandida belirlenerek, tasiyicilik sikhgi %31
bulunmustur. Bu oran llkemizde veya diger lilkelerde
yapilan calismalarda belirtilen sonuclarla tutarlilk
gostermektedir #1214,

Calismamizda, kandida prevalansinin siddetli
erken cocukluk ¢agi curiigi olan cocuklarda ¢lirtikstiz
cocuklara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
daha fazla oldugu saptandi. Benzer bulgular Beena
ve ark. ™ tarafindan da rapor edilmis ve Xiao ve ark.
13 tarafindan ¢urukli cocuklarda kandida tasiyiciligi-
nin 5 kat daha fazla oldugu belirtilmistir. Hatta
Uygun-Can ve ark. *?, dft degeri orta ve yiksek olan
cocuklarda, ¢lirliksiiz ¢ocuklara gore oral kandida
sikhgini istatistiksel olarak anlamli bulurken, distk
dft degeri olan ¢ocuklar ile ¢lrikstz cocuklar arasin-
da kandida sikhig1 arasinda anlamli fark belirleyeme-
diklerini belirtmislerdir. Bazi arastiricilar ise ¢alisma-
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larinda, kandida ile dis c¢lrtgl arasinda bir iligki
olmadigini belirtmis, bu durumun tukarik akim hizi,
bilesimi, tamponlama kapasitesindeki farkhliklar ile
maya tanimlamasi igin kullanilan teknik yontemler-
den kaynaklandigini belirlemislerdir (617),

Xiao ve ark. ®® yaptiklari meta analiz ¢calismasin-
da, kandida tilrleri arasinda en sik C.albicans’in
gorildigiunl rapor etmislerdir. Ayrica ¢urikli cocuk-
larda C.albicans oranlarinin tikirikte %24-%100,
plakta %44-%80, agizici mukozasinda %14,7-%44 ve
clrik dentinde %60-%100 oraninda bulundugunu
belirtmislerdir. Mevcut c¢alismada, dis plaklarindan
numune alinarak C.albicans degerlendirilmis ve
¢lrukli c¢ocuklarda gorilme orani %47,6 olarak
bulunmustur. Hodson ve Craig *® dis plaklarinda yap-
tiklari calismalarinda, C.albicans oranini ciriksiz
¢ocuklarda %33, ECC bulunan g¢ocuklarda %56 ora-
ninda saptamislardir. Merchant ve ark. Y, C.albicans
sikhgini, ¢lriklia cocuklarin ¢lrik dentininden aldig
numunelerden %89 oraninda, ¢lriiksiiz ¢ocuklarin
plaklarindan aldigi 6rneklerden %7 oraninda belirle-
mislerdir.

Mevcut c¢alismada, ADK olarak vyalnizca C.
Dupliniensis gortlmistir fakat ¢lrtkli ve ¢lriksiz
cocuklar arasinda anlaml bir fark belirlenememistir.
Beena ve ark. *¥ calismalarinda ADK olarak 5 farkli
kandida tirl gozlemis fakat hicbiri istatistiksel olarak
anlam seviyesine ulasmamistir. C.albicans ile karsi-
lastirildiginda daha ylksek azol direnci gosterdigin-
den, ADK varligi konusunda endiseler artmaktadir.*®)
Butola ve ark. 9, C.albicans’tan ¢ok ADK tiirleri ara-
sinda fosfolipaz gibi viriilans faktorlerinin daha fazla
Uretildigini bildirmislerdir. Ancak, ADK’nin karyojenik
potansiyeli henilz tam olarak anlagilamamistir.
Makihira ve ark. 9, C.albicans’in diger tirlere gore,
bozulmamis ve denatiire tip | kollajene olan adezyo-
nunun daha Ustiin oldugunu, C.albicans’in diger kan-
dida tirlerine kiyasla 6zellikle hiicre disi matrise yapi-
sabilme oOzelligine sahip olduklarini belirtmislerdir.

Mevcut calisma, onceki ¢alismalarda savunulan
kandida tastyicihgr ve dis ¢lUrigl arasindaki iliskiyi
dogrulamaktadir. C.albicans, dis ¢lriglini olusturan
risk faktorii olarak 6nemli bir role sahiptir. C.albicans’a
ilaveten, albicans disi kandida tirlerinin de oral kavi-
tede bulundugu gosterilmistir. Her ne kadar bu calis-

mada ADK tirlerinin S-ECC ile iliskisi bulunamadiysa
da, ornek sayisinin artirilarak, baska virtlans faktor-
leri de kullanilarak patojenitelerinin degerlendirilme-
sine yonelik galismalarin yapilmasi uygundur.

Etik Kurul Onayi: Calisma protokolii Dr. Behget Uz
Cocuk Hastanesi Yerel Etik Kurulu tarafindan onay-
lanmistir (2020/377).

Cikar Gatismasi: Yazarlar gikar ¢atismasi olmadigini
ifade etmislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu galisma i¢cin maddi des-
tek alinmadigini beyan etmislerdir.

Hasta Onami: Hastalarin bilgilendirilmis onami aile-
lerden alinmistir.
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Behget Uz Children’s Hospital (2020/377).
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