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Ö z e t 

Rekürrent aftöz ülserler (RAÜ), oral kavitede en sık 
görülen nontravmatik ülserasyonlardır. Son yıllarda 
pekçok araştırmacı tarafından immünolojik orjiııi vur
gulanmasına rağmen RAÜ'in etiyolojisi halen karanlık
tır. Lokal doku direnci azaldığından, RAU'e fırsatçı bir 
enfeksiyon olan kandidiazis eşlik edebilir. B u çalışma
da, R A U ' l i hastalarda kandida varlığını araştırmak 
amaçlanmıştır. 

Çal ı şmada, kandida varlığını araştırmak amacıyla 
RAU'li 40 hastada klinik, mikolojik ve sitolojik yöntem
ler uygulanmıştır. Elde edilen mikolojik ve sitolojik so
nuçlara göre , 16 hastada kandidal enfeksiyon saptan
mıştır (%40). B u sonuçlar, lokal doku direnci azaldığı 
için kandidal enfeksiyon RÂÜ'e öneml i oranda eşlik 
edebi leceğini göstermektedir . 

Anahtar sözcülker: Rekürrent af töz ülserler, kandida-
zis. 

G İ R İ Ş 

Oral mukozada en sık görülen nontravmatik 
ü lser t i p i r e k ü r r e n t af töz ülserasyonlar 
(RAÜ)'dır; ilk kez 1888'de von Mikulicz ve Kum-
mel tarafından tanımlanan RAU'larm etiyolojile-
ri halen karanlıktır (6,9,18). Klinik olarak genellik
le üç tipi vardır(4,6,9,l8): 1. Rekürrent aft, minör 
aft, Mikulicz aftı, aftoz stomatit, rekürrent aftöz 
ülser, canker sore adlarıyla bilinen tipi en yaygın 
formdur ve tüm aftların %80'ini oluşturur. Non-
keratinize mukozadaki rekürrent, orta derecede 
ağrı yapan ülserasyonlarla karakterizedir. Sınırla
rı belirgin, çevresi eritemle çevrili, eroziv veya fib-
ropürülan olan bu ülserler tek ya da 1-5 tane ola
cak şekilde çok sayıdadır. Ülserlerin çapı 
lOmm'den azdır. Minör aftöz ülserler, 7-10 gün 
içerisinde skar bırakmadan iyileşirler. 2.Rekür-

THE INVESTIGATION OF THE PRESENCE OF 
CANDIDA IN CLINICALLY DIAGNOSED RECURRENT 
APHTHOUS ULCERS BY MYCOLOGICAL AND 
CYTOLOGICAL METHODS 

Abstract 

Recurrent aphthous ulcers (RAU) are the most commonly 
occuring nontraumatic ulcerations of the oral cavity. Altho
ugh immunological origin of RAU is emphasized by the 
most investigators in recent years, the etiology is still obscu
re. Because of decreased tissue resistance, candidiasis 
which is an opportunistic infection may be associated with 
RAU. The aim of this study was to investigate the presence oj 
Candida in patients with RAU. 

In the study, to investigate the presence of Candida, the clini
cal, mycological and cytological methods were performed in 
40 patients with RAU. According to the mycological and 
cytological results, there was candidal infection in 16 pati
ents (40%). This results showed that, because local tissue 
resistence impaired, candidal infection may considerably 
associate with RAU. 

Key words: Recurrent aphthous ulcers, candidiasis. 

rent herpetiform aftöz stomatit tipi, tüm aftların 
%10'unu oluşturur. Rekürrent, lOO'e ulaşabile
cek kadar çok sayıda ve 1-2 mm çapında küçük ül
serlerdir. Birkaç ülser biraraya geldiğinde, sınır
ları düzensiz, geniş ülsere sabalar oluşturabilir
ler. Mukozanın herhangi bir yerinde meydana 
gelebilirler. Ülserler 7-10 günde, skar bırakma
dan iyileşirler. 3.Rekürrent skatrizan aftöz stoma
tit, majör aft, periadenitis mukoza nekrotika re-
kürrens, Sutton hastalığı adlarıyla bilinen .son 
form, aftların kalan % 10'unu oluşturur. Mukoza
nın herhangi bir yerinde gözlenebilen ülser tek 
ya da çok sayıdadır ve çok ağrılıdır, iyileşmeleri 4¬
6 hafta alan, derin, sınırları düzensiz olan bu ül
serler fibropürülan görünümlüdür ve periferal 
ödem ve eritem sözkonusudur. Ülserlerin çapı 
10-30mm'dir ve skar bırakarak iyileşirler. 
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RAÜ'in bu üç formu, aynı hastalığın farklı kli
nik görünümlerini yansıtmaktadır. Bu tiplerin
den herhangisi birisi, Behçet Sendromu veya 
Behçet Hastalığı olarak bilinen, Behçet'in muko-
kutaniz-oküler sendromunun oral tutulumu ola
rak da karşımıza çıkabilirler (9). 

RAÜ'in son yıllarda tanımlanan bir diğer var
yantı da kompleks aftozis'tir(9). Kompleks afto-
zis'te, Behçet Sendromuna ait üveit, sinovit, kuta-
nöz püstüler vaskülit, meningoensefalit gibi her
hangi bir sistemik bulgu görül m eksizin rekürrent 
oral ve genital aftöz ya da 3'ten fazla sayıda ve he
men hemen sürekli gözlenen oral aftlarla karak-
terizedir. 

Popülasyonda görülme sıklığı %5 ile %25 ara
sında bildirilen RAÜ, kadınlarda erkeklerden sık
tır ve genellikle öğrencilerde ve sosyo-ekonomik 
düzeyi yüksek olan kişilerde daha yaygındır 
(4,6,9,18). 

RAÜ, üzerinde çok fazla çalışılan bir konu ol
masına rağmen henüz eüyolojisi tam olarak anla
şılamamıştır. Bugüne dek çeşitli sistemik ve lokal 
predispozan faktörler suçlanmıştır (4,6,9,10, u, 13, ıa>; 
sistemik predispozan faktörler, yaş, hérédité, de
mir, ferritin, vitamin B12, folat eksikliği gibi hema
tolojik anomaliler, çeşitli gıdalara veya maddele
re karşı hip ersen si tivi te, cinsiyet hormonlarının 
düzeyi, gastrointestinal sistem hastalıkları, psiko
lojik ve fizyolojik stress'tir. Lokal predispozan fak
törler ise, viruslar bakteriler gibi enfektif ajanlar, 
travma, sigara içme, tütün çiğneme gibi etkenler
dir. RAÜ'H hastaların çoğunluğu sağlıklıdır. An
cak Behçet ve Sweet Sendromları, siklik nötrope-
ni, Reiter Sendromu, ateş ve farenjitle seyreden 
periodik sendrom, yanısıra Celiac hastalığı, ülse-
ratif kolit ve Crohn hastalığı gibi bir gasüointesti-
nal bozukla beraber olan veya bunlara eşlik etme
yen çeşitli beslenme yetersizlikleri, HIV enfeksi
yonu gibi bazı immün yetersizlik durumlarında 
da benzer lezyonlar görülebilmektedir. 

Son zamanlarda RAÜ konusunda en çok üze
rinde durulan konu lezyonların immünolojik ori
j inl i olduğudur ve çalışmalar bu konu üzerinde 
yoğunlaştırılmıştır (iı,i5,i7). 

Histopatolojik olarak nonspesifık ülseratif olay 
şeklinde gözlenen RAÜ'de, ülseratif aşamada yü-
zeyel doku nekrozu ve sıklıkla alttaki kas tabakası
na ve minör tükrük bezleri ve kanallarına dek 
inen yoğun inflamatuar hücre infiltrasyonu izlen
mektedir; dolayısıyla RAÜ'de tanı klinik olarak 
konmaktadır (6,9). 

Eüyolojisi aydınlatılanı adı ğın dan radikal teda
visi olmayan ve tedavide semptomatik yaklaşım iz
lenen RAÜ (12,16,18,20), fırsatçı bir enfeksiyon olan 
kandidiazİs'in sekonder olarak eklendiği oral lez
yonlar arasındadır; ancak RAÜ'in kandidal en
feksiyon yönünden değerlendirildiği çalışmalar 
çok azdır (8,21). RAÜ'de kandida varlığını araştır
mak amacıyla planlanan bu çalışmada, klinik, mi-
kolojik ve sitolojik yöntemler kullanılmış ve 
RAÜ'e sekonder kandidal enfeksiyon açısından 
yaklaşılmıştır. 

GEREÇ ve YÖNTEM 

Gereç: Bu çalışma, Ankara Üniversitesi Diş He
kimliği Fakültesi Ağız, Diş, Çene Hastalıkları ve 
Cerrahisi Anabilim Dah'nda klinik olarak tanı ko
nan RAÜ'lu 40 hasta üzerinde gerçekleştirildi. 
Hastaların 26'sı kadın (%65), 14'ü erkekti (%35); 
yaşları 12-73 arasında değişiyordu (ortalama 
34.83). Hastaların 13'ü protez kullanıyordu ve 
7'sinde sabit, 6'sında hareketli protez vardı. 

Behçet Hastalığı olan 1 hasta dışında, hastala
rın hiçbirisinde sistemik hastalık yoktu. 40 hasta
nın 36'sında minör aftlar vardı ve bu 36 hastadan 
l'inde, oral bulgusu minör aftlar olan Behçet 
Hastalığı vardı. 36 hastadan 25'inde tek, 1 l'inde 
ise birden fazla sayıda aft vardı. Kalan 4 hastada ise 
majör aft vardı. Bu 4 hastanın 3'ünde tek aft; l 'in
de ise majör aftına ek olarak bir de minör aft oldu
ğu saptandı. 

Yöntemler: Klinik olarak RAÜ tanısı konan lez
yonlar, mikolojik ve sitolojik incelemeye alındı. 
Mİkolojik ve sitolojik incelemeler, Ankara Üni
versitesi Diş Hekimliği Fakültesi Mikrobiyoloji Bi
lim Dal ında gerçekleştirildi. Bu incelemelerde 
birden fazla lezyonu olan hastalarda rastgele seçi
len tek ülser değerlendirmeye alındı. 

Mikolojik incelemede, lezyonlardan eküvyon 
ile alınan kültür örnekleri, S.DA. (Sabouraud 
Dextroz Agar)'a ekilerek, 37DC'lik etüvde 24 saat 
bekleüldi. 24 saat sonunda üreme gözlenmeyen 
preparatlar, 7. gün dolana dek aynı ortamda bıra
kıldı. Üç koloniden fazla kandida üremesi gözle
nen örnekler kültür (+) olarak değerlendirildi 
(19). 

Sitolojik incelemede ise, lezyonlardan tahta dil 
basacağı yardımıyla ve hafif bir basınç ile alınan 
smear örnekleri lam üzerine yayılarak %95'lik etil 
alkolde fıkse edildi. Ardından P.A.S. Periodic 
Acid Schiff) ile boyanan preparatlar, ışık mikros
kobu ile 100 büyütme altında incelendi ve kandi-
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da hayfalarının varlığı araştırıldı. Hayfa bulunan 
preparatlar smear (+) olarak değerlendirildi (19) 
(Resim-1). 

Resim 1. RAU Uzyonlarıtıdan alınan stnearlera ait birprepatatia kandi
da hayfaları gözlenmektedir. (P.A.S. x 200). 

BULGULAR 

40 hastanın 16'smda (%40) kandidaya yönelik 
mikolojik ve sitolojik incelemelerde pozitif kültür 
ve pozitif smear sonucu elde edildi; yani 16 hasta
da hem kültürde patolojik düzeyde (3 koloniden 
fazla) kandida üremesi vardı; hem de smear'da 
kandida hayfaları görüldü. Bir diğer ifade ile mi
kolojik ve sitolojik parametrelerde aynı zamanda 
pozitif sonuç elde edildi. 

Bulgular, aftöz lezyonların majör veya minör 
oluşuna göre değerlendirildiğinde, minör aftlar-
da kandida ürediği, hiçbir majör lezyonda kandi
da üremesi gözlenmediği görüldü. 

Kandida pozitifliği 26 kadın hastadan 11'inde 
(%42.31); 14 erkek hastadan 6'sında (%42.86) 
saptandı. 

Kandida pozitifliği olan 16 hastanın yaş ortala
ması 34.87; kandidal üreme olmayan grubun yaş 
ortalaması ise 34.79'du. 

Kandida pozitifliği saptanan 16 hastanın 9'u 
protez kullanıyordu ve bunların 2'si sabit, 7'si ha
reketli protezdi. 

Klinik gözlemlerimize göre, kandida üremesi 
olan aftöz lezyonlarda iyileşme periodu ortalama 
daha uzun, lezyon daha ağrılı ve kaşıntılı, gıdalar
la oluşan yanma hissi daha fazla idi. Dolayısıyla 
kandidal enfeksiyonun eşlik ettiği aftöz lezyonlar
da klinik tablo daha şiddetli seyrediyordu. 

Funga! enfeksiyonlar, ısrarlı ve bazen uzun sü
rede bile tedavi edilemeyen enfeksiyonlardır. En
feksiyona yol açmaksızın sağlıklı bireylerin oral 
kavitesinde izole edilebilen çok sayıda fungus, 
özellikle de Candida albicans, kişinin direncinin 
düşmesine yol açan bazı sistemik lokal faktörlerin 
etkisiyle patojenik hale gelmekte, sözkonusu fak
törler fungusların kommensalizmini parazitiznı 
yönüne kaydırmaktadır (4,6,9,ıa). Endokrinolojik 
değişiklikler, diabet, sistemik steroid tedavisi, ma-
labsorbsiyon ve malnutrisyon, antibiyotik tedavi
si, immünopatiler ve malignen siler, 1IIV enfeksi
yonu gibi imnıünosupresyona yol açan hastalık
lar, kandidal enfeksiyonu davet eden sistemik du
rumlardır. Antibiyotik tedavisine bağlı olarak 
oral florada değişiklik olması ve lokal doku diren
cini düşüren faktörler ise lokal predispozan et
kenlerdir. Çeşidi mukoza hastalıkları sonucunda 
epitelde değişiklikler olması, kserostomi ve tükü
rük pH'smın düşmesi, protetik ya da ortodontik 
aparey kullanımı gibi kronik ve/veya kimyasal lo
kal irritasyonlar, lokal doku direncini düşürmek
tedir (4). Kandıdİazis gelişiminde lokal predispo
zan faktör rolünü oynayan mukoza hastalıkları, 
oral liken planus, nöraljiler, glossodynia, rekür
rent aftlar, epitelial displazi veya karsinoma, yay
gın idiopatik mukozitis, SjÖgren Sendromu ve be¬
nign müköz membran pemfıgoidi'dir (8). 

Daha önceki bir çalışmamızda (i), oral liken 
planus lezyonlarında klinik, histopatalojik, miko
lojik ve sitolojik yöntemlerle kandida varlığını 
araştırmış ve histopatolojik olarak lezyonlarda 
intraepitelial kandida varlığı olmamasına karşın, 
mikolojik ve sitolojik yöntemlerle yüzeyel kandi
da varlığının %63.63 olduğunu saptamıştık. Oral 
liken planus gibi RAU de mukozanın yapısını de
ğiştirdiği ve lokal doku direncinin düşmesine yol 
açtığı için kandidal enfeksiyonun aftöz lezyonlara 
da eşlik edebileceği düşüncesiyle bu çalışmayı 
planladık. 
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RAÜ ile kandida varlığı arasındaki ilişkiyi araş
tıran yeterli çalışma olmadığından mevcut çalış
malarla bu konuya yorum getirmek oldukça güç
tür. Vincent ve Lilly (21), aftöz stomatiüi 50 hasta
nın klinik, historik ve terapötik özelliklerini sun
dukları çalışmalarında, 50 hastadan 3'ünde (%6) 
daha önce kandidiazi tanısı konduğunu bildir
mişlerdir. Fotos ve arkadaşları (8) ise, oral kandidi-
azisli 100 hastanın klinik, historik ve terapötik 
özelliklerini sundukları çalışmalarında, oral kan-
didiazisli 100 hastadan 6'sında (%6) rekürrent 
oral aftlar olduğunu bildirmişlerdir. Bizim çalış
mamızda ise RAÜ lezyonlarına kandİdal enfeksi
yonun eşlik etmesi %40 gibi yüksek bir orandadır. 
Sınırlı sayıdaki çalışmalar dikkate alındığında 
(2,3,5) Türk popüîasyonunda normal oral florada
ki kandida pozitifliği oranının %2-22 arasında ol
duğu düşünülürse, %40 oranının çeşitli yabancı 
literatür verilerine göre patolojik olmadığı varsa-
yılabilirse de bizin toplumumuz için patolojik bir 
durumu yansıttığı açıktır. Eüyolojisi ne olursa ol
sun ağızda bir ülser olması, bölgedeki lokal doku 
direncinin düştüğünü belirtir ve fırsatçı bir en
feksiyon olan kandidiazis için zemin hazırlar. 

RAÜ konusundaki yoğun çalışmalara rağmen, 
streptokoklar, herpes simpleks, varisella zoster, 
Ebstein-Barr virusları, sitomegalovirus gibi mik-
robial ajanların, aftlarla seyreden sistemik hasta
lıkların, nutrİsyonel, psikojenik, hematolojik, al-
lerjik ve immünolojik faktörlerin patogenezdeki 
yeri ve rolü halen açıklığa kavuşmamıştır. İmmü
nolojik orijin konusunda lokalize T lenfosit dİs-
fonksİyonu ve antikor bağımlı hücresel sitotoksi-
site suçlanmış, immünoregülatör balansta deği
şiklikle sonuçlanan primer bir immünolojik ano

mali olabileceği savunulmuştur (1U7). Yapılan 
araştırmalar sonucunda RAÜ'de antikor bağımlı 
hücresel sitotoksisitede ve serum immünoglobu-
linlerİnde artış olduğu, T lenfositlerde sayısal ve 
fonksiyonel defektler olduğu saptanmış; lezyon-
larm periferinde aktive olmuş T lenfositlerin top
lanmasının bu ülserlere hücresel immün yanıtın 
neden olduğunun kanıtı olduğu öne sürülmüş
tür (7,11,14,17,18). 

Pedersen, RAÜ'deki sİtemik ve lokal hücresel 
immünosupresyonun, viral reaktivasyonla uyum
lu olduğunu ya da bu immünosupresyonun oral 
mukozanın bir latent viral enfeksiyonunun sonu
cu olabileceğini bildirmiştir (i:>). 

Son yıllarda RAÜ'de yoğun olarak immünolo
jik orijin araştırılmasına rağmen hastalık halen 
idİopatiktir ve pekçok predispozan faktörün bir
likte rol oynadığı bir durum gibi görünmektedir. 
İmmün defektler veya suçlanan diğer predispo
zan faktörlerin tümü zaten kandidiazis için de ze
min hazırlayan faktörlerdir ve araştırmamızın so
nucuna göre kandidal enfeksiyon lezyonlara yük
sek oranda eklenmektedir. Protez kullanımı af
töz lezyonlara kandİdal enfeksiyon eklenmesi ola
sılığını arttırmaktadır. Ayrıca kandida üremesi 
gözlenen aftöz lezyonlarda klinik tablo daha alev
li seyretmektedir. 

Sonuç olarak; gerek RAÜ'in etiyopatogenezini 
aydınlatmak, gerekse sadece sempomatik olsa da 
RAÜ'de kandida varlığının araştırılmasının ve te
daviye anitimikotik bir ajanın eklenmesinin ne 
denli klinik yarar sağlayacağı konusunda klinik 
çalışmalara gereksinim olduğunu vurlgulamak is
teriz. 
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