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Kemoterapideki son geligmeler, malign hastaliklardan et-
kilenen kigilerin yagam niteliginde ve yagama siiresinde
Onemli ilerlemeler saglamigtir. Bu durum, toplumda sitosta-
tik ila¢ kullanan kanserli hasta sayisinin artmasina sebep
olmug ve kemoterapinin yan etkilerinin daha fazla aragtiril-
masina ihtiya¢ duyulmusgtur (1).

Sitostatik ilaglarin g¢ofunun baglica toksik etkileri im-—
‘mum sistemi ve kemik iligini bask:i altinda tutarak hastada
infeksiyona egilimi arttirmalardir. AntitiimSr ajanlarin bi-
linen sistemik yan etkileri kalp yetmezligi, hipertansiyon,
karaciger ve bdbrege toksik etkiler, diare, lékopeni, trom-
bositopeni, agiz kurulufu ve ¢igneme gligliigiidiir (1,2).
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Kanser kemoterapisinin komplikasyonlarini en gabuk ve
agik bir bigimde yansittap:y igin, afiz mukozasi ve tiikiirik-
teki depigiklikler pek ¢ok aragtirmaci tarafindan incelen-
migtir (3,4,5,6,7). '

Sitostatik ilaglarin oral komplikasyonlari direkt muko-
zal degigikliklere bagli oldugu gibi, tiikiriigiin miktar ve
yapirsinda gdriilen defigikliklere bagli olarak ortaya gikan
immunosupresyondan da kaynaklanmaktadir (1).

Dreizen, kanser kemoterapisinin agiz belirtilerini in-
celemig, antitiimdr droglarin tiimbrosidal ve toksik dozlari
arasinda gok dar bir sinmir oldufunu ifade etmigtir (2).

Gegitli yazarlara gbre kemoterapinin oral komplikasyon-
lari. periodontitis, stomatitis, gingivitis ve digeti kanama-
lari, agiz mukozasinda iilserasyon, nekroz, aft, agiz kurulu-
gu, ¢igneme giigliigi tiikiirtik akiminda azalma, tad alma bozuk-
lugu, afiz mukozasinda yanma hissi rahatsizlaklardir (1,2,5,
8). Bu komplikasyonlara kargi dénlem alinmadigi zaman ¢ok cid-
di durumlarin ortaya gikabilecegi yine bazil aragtirmactlar
tarafindan bildirilmigtir (9,10,11}.

Biz de galigmamizda en az 3 ay slire ile kemoterapi gdr-
miig hastalarin agiz florasinda meydana gelen degigiklikleri
ve potansiyel patojenlerin dagilimini inceleyerek kaynaklar
1g1ginda tartigmayl amagladik.

GEREC VE YOUNTEM

Aragtirmamizl 1.1, Tip Fak. Onkoloji Enstitiisiine sitos-
tatik  tedavisi i¢in bagvuran, yaglari 16 ile 76 arasinda
degigen 12'si erkek, 13'# kadin olmak iizere, altisi meme,
dérdii over, dérdii lenfoma, ikisi akciger, ikisl gastrointes-
tinal sistem, ikisi kemik, ikisi nazofarinks ve tonsilla,
biri liposarkom, biri lakrimal bezde, biri de niiks beyin tii-
mSyli olan toplam 25 hastada yaptik.

Hastalarimiza Adriblastin, Methotrexate, Endoxan, Vinc-
ristine, Prokarbazin, Prednizolon, 5-Fluorourasil, Mitomycin
C, Sis-platin, Bleomycin gibi sitostatik ilaglar kombine
olarak uygulanmaktadir. Hastalarimizi en az ii¢ ay sitostatik
tedavi gdrmilg olanlar arasindan segtik.
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Aragtirmamizda mikrobiyolojik ¢aligmalar 1.U. Tip Fak.
Mikrobiyoloji Anabilim Dali'nda yapildi. Hastalardan steril
ekilviyonla damak, dil ve lingual sulkustan muayene maddesi
alarak glukozlu buyyon besiyerine ekim yapildi. Muayene
maddesi igerdipi mikroorganizmalar hakkinda &n bilgi edine-
bilmek amaciyla preparat hazirlanarak Gram ySntemiyle bo-
Yandi. Daha sonra petri kutusunda tavgan kanli jeloz besi-
yerine ve Sabouraud besiyerine azaltma ydntemi ile ekildik-
ten sonra besiyerleri 37 C 'de etlive kaldirildi. Bir giin
liremeye birakild:r. {lreme gdriilen uygun kolonilerden egri
Levinthal besiyerine saf kiiltiirler alinarak, elde edilen
suglarin biokimyasal &zellikleri incelendi. Maya geklinde
lireyen mantarlarin tanisi igin saf kiiltiirler misir unu je-
loj besiyerine kontrol sugla birlikte ekilerek klamidospor
Yapip yapmadiklari incelendi. Klamidospror yapanlar Candida
albicans olarak degerlendirildiler. Ayrica izole edilen
suglar gekerli besiyerlerine ekilerek, suglarin biokimyasal
Ozellikleri incelenerek hangi tiir candida olduklari belir-
lendi. Disk ybatemi ile antibiotik hassasiyet testi yapildw.

Hastalarimizin tlikiirilkk pH deferleri Universal Indicator
PH: kagfidi ile tesbit edildi.

Aragtirma sliresince hastalarimizin antibiyotik almama=—
larina Gzen gésterildi,

BULGULAR

Agizin gegitli yerlerinden alinan muayene maddelerinde
ireyen bakterilerin patojenlikleri saptanmig, muayene mad-
desinde lireyen alfa ve non hemolitik streptokoklar, neisse-
ria cinsinden bakteriler ve Gram pozitif ¢omak geklindeki
bakteriler normal flora bakterileri olarak kabul edilmig-
lerdir, ‘

Hastalardan aldifimiz muayene maddelerinden izole edi-
len ¢egitli mikroorganizmalar arasinda patojen olarak kabul
edilen bakteriler ise, Klebsiella oxytoca, Klebsiella pne-
umoniae, Candida albicans ve Candida tropicalistir. Arag-
tirmamizda 14 hastada normal flora bakterileri, alti hastada
normal flora bakterilerinin yaninda Candida albicans, ig
hastada Candida Tropicalis ve Klepsiella oxytoca izole edil-
migtir. 11 hastada iireyen candida cinsi mikroorganizmalarin
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yedi hastada Candida Albicans, dSrdiinde Candida Tropicalis
oldugu belirlenmigtir (Tablo 1).

_Normal flora bakterileri tesbit edilen hastalarda tiiki-
riik pH ortalamasi 6.08, normal flora ile birlikte Candida
cinsi mikroorganizmalarin liredifi belirlenen hastalarda
5.73 olarak saptanmigtir {(Tablo 2).

Candida tiirii mikroorganizma tesbit edilen ve edilmeyen
gruplarin ortalama tiikiirik pH de@erleri arasinda istatistik
olarak aniamli fark bulunmamigtir (Tablo 3).

Kemoterapi uygulanan'hastalarln timiinde tikirik akisg
hizinda azalma gézlenmigtir.

Tablo - 1: Hastalardan alinan muayene materyallerinin hik—
robiyolojik inceleme sonuglar:i.

Vaka Normal Normal*Flora NormaliFloia Tonl
Sayisi| Flora | C.Albicans C.Tropicalis plam
25 14 7 : 4 25
z 56 28 16 100

Tablo - 2: Mikrobiyolojik inceleme sonucunda Candida tesbit
edilen ve edilmeyen gruplarin ortalama tikiiriik
pH dederleri.

Normal Flora Normal Tlora
Uireyen Candida
Ortalama 6.08 5 73
pH

Tablo - 3: Candida teshit edilen ve edilmeyen gruplarin tii-
kiiriik pH ortalamalarinin istatistik analizi.

t P
Candida
tesbi i
esbit edilen 1.5183 0.10 < p < 0.20
Candida
tesbit edilmeyen
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TARTISMA

Sitostatik ilaglarin oral komplikasyonlarinin dagilima,
sikligr ve tipleri konusunda gegitli aragtirmalar yapilmak-
tadir, Sitostatik ilaglarin oral komplikasyonlari ilacin
dozuna, cinsine ve toksik etkisine gidre cegitli gekillerde
- gorlilmektedir (8).

Bodey'e gdre kanser hastalarinda hiicresel savunma meka-
nizmasinin bozulmasi fungal infeksiyonlarin meydana gelme-
sini kolaylagtirir. Aragtirmaciya gbre kanser hastalarinin
yaklagik 7 5'inde orofaringeal kandidiasis meydana gelmek-
tedir. Kemoterapi sonucu meydana gelen yaygin infeksiyonla-
rin 7 75'ine C. albicanslar, % 20'sine de C.tropicalisler
neden olmaktadir (3).

Sharon ve arkadaglari 18 18semili hastada yaptiklari
caligmada 15 hastada mantarlarin iiredigini saptamiglardir

(7).

Sonis ve arkadaglari, neoplastik hastalrklarin tedavi-
sinde 40 yagin altindaki hastalarda Z 70 oraninda, 40 ya-
gin istiindeki hastalarda ise Z 24 oraninda oral komplikas-—
yonlarin ortaya g¢iktifini, bunlarin da Z 19'unda bakteriyel
ve fungal infeksiyon belirtileri gdriildiifint ifade etmig-
lerdir. Oral komplikasyonlarin dzellikle Adriamycin, Cyto-
‘xan ya da Prednisone alan hastalarda daha biiyltk oranda mey—'
dana geldiklerini belirtmiglerdir (8).

1978'de Brown ve arkadaslari yaptiklari bir galigmada.
radyoterapi sonrasi oral mikroorganizmalar, immunoglobulin
ve dig ciiriigli iligkilerini aragtirmiglar, Streptococcus Mu-
tans, Lactobacillus, candida gibi bazi mikroorganizmalarda
artma saptamiglardir (12).

Martin ve arkadaglari, agiz ve larinks kanseri bulunan
hastalarin radyoterapi uygulanmasindan sonra agiz ve deri-
deki mantar florasinl incelemigler ve mantar tiirlerinde ar-
tig kaydetmiglerdir. Ureyen mantarlardan en fazla izole edi-
len tiirtin C.albicans ve C.tropicalis oldugunu saptamiglar—

dir (6).

Main ve arkadaglari sitostatik tedavi giren hastalarda
potansiyel patojen mikroorganizmalarin dzellikle candidala-
rin, Staphylococcus aureus, Streptococcus faecalis, E. coli
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gibi koliformlarin ve Klebsiella cinsinden bakterilerin sa-
ytlarinin arttifini belirtmiglerdir. Aragtirmacilara gbre
sitostatik tedavi géren hastalarin % 40'inda bu tir infek-
siyonlar gdriilmekte ve bu komplikasyonlar hastanin hayatini
ciddi 8lglide tehdit etmektedirler (1),

Bizim yaptifimiz galigmada da 25 hastadan 11°inde yani
Z 44 oraninda candida cinsi mikroorganizmalar {iremigtir,
Ayrica iki hastada da klebsiella cinsi mikroorganizmalarin
liremesi yukarida adyi gegen arastirmacilarin bulgulari ile
uyum saglamaktadir.

Candidalar insanda agizda, deri ve mukozalarda bulunan
¢ok hafif ylizeyel infeksiyonlarin yanisira gok agir seyre-
den sistemik infeksiyonlarda etken olarak bulunabilen po-
tansiyel patojen mikroorganizmalardir. Afzin normal ya da
gegici florasindaki mikroorganizmalar arasinda bulundugu
tartigmalidir. Yaptiklari yiizeyel ve derin infeksiyonlarda
organlara yayilarak keratit, artrit, osteomyelit, peritonit
ve septisemi sonucu endokardit ve meninjit gibi agir klinik
tablolari ortaya g¢ikarmakta ve Sliimle sonlanan vakalara ne—
den olabilmektedirler (9,10,11,13,14). -

Mikroskopla yuvarlak, oval hiicreler geklinde gbriilen
Gram pozitif mikroorganizmalar maya ya da mayamsl mikroor-
ganizmalar olarak da tanimlanirlar. Gegitli afiz hastalik-
lari ve sistemik hastaliklarda, beslenme bozukluklari, ge—
belik, genig etki alanl: antibiyotikler, kemoterapstikler,
kortikosteroid ve immunosupressif ilag¢larin kullanilmasi ile
Candida infeksiyonlarinda artig gegitli aragtirmacilar ta-
rafindan ifade edilmektedir (3,13,14,15),

Candidalarin normal agiz florasi kapsaminda olup olma-
diklari gegitli arastirmacilar tarafindan incelemmigtir (15,
16,17). ‘

Getin ve arkadaglari, 1970 yilinda iiniversite 6grenci-
leri arasinda yaptiklar:i ¢aligmalarda agiz ve bogaz bolgele—
riden alinan muayene maddelerinde Candidalarin % 8 oraninda
bulundugunu bildirmiglerdir (16).

Giivener yaptigi doktora ¢aligmasinda, saglikli bireyler-
de Candidalarin agizda bulunma oranini Z 2 olarak saptamig-
trr (17).
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Candida cinsi mikroorganizmalar iginde patojenligi en
fazla olan tiir C.albicanstir. Bundan bagka C.tropicalis de
- patojen suglardandir (17).

Ang, periodontal hastaliklarin olugmasinda rol oynayan
potansiyel patojen mikroorganizmalardan en Snemlilerinin
Candidalar oldufunu ve bunlardan da en fazla C.albicansla-
rin izole edildigini bildirmigdir (15).

Yaptigimiz galigmada 25 hastanin 11'inde Candida cinsi
mikroorganizmanin liremesi ve bunlarinda 7'sinde patojenlifi
en fazla olan Candida albicans cinsi olmasi, kemoterapi gi-
ren hastalarda afiz bakiminin en iyi gekilde yapilmasi can-
dida enfeksiyonlarina kargi etkili oral ve sistemik kompli-
kasyonlarinin en aza indirilmesi gerektigi diigiincesini kuv-
‘vetlendirmektedir.

0ZET

Aragtirmamizda en az iig ay siire ile sitostatik tedavi
gdrmig 25 kanserli hastada agiz florasinda meydana gelen
degigiklikler ve tiikiiriik pH degerleri incelendi.

14 hastada normal flora bakterilerinin, 7 hastada nor-—
mal flora ile birlikte Candida Albicans, 4 hastada Candida
Tropicalis olmak iizere 11 hastada Candida cinsi bakterile-—
rin, 2 hastada Candida cinsi bakterilere ilaveten Klepsiel-
la pneumoniae ve Klepsiella oxytoca'nin iiredigi tesbit edil-
di,

Kemoterapi uygulanan hastalarda tiikiiriik akig hizinda ve
tiikiiriik pH degerlerinde azalma saptandi. Candida tirii mikro-
organizma tesbit edilen ve edilmeyen hasta gruplarinin orta-—
lama tiikiiriik pH degerleri arasinda anlamli fark bulunmadi.

Yaptigimiz galigmada kemoterapi uygulanan hastalarin 7
44'tinde Candida cinsi mikroorganizmalarin iiremesi ve bunla-
rin da % 28'inin patojenligi fazla olan Candida Albicans
cingi mikroorganizmalar olmasi, kemoterapi uygulanan hasta-
larda agiz bakiminin en iyi gekilde yapilmasi ve Candida en-
feksiyonlarina kargi etkili Ynemlerin ciddi durumlar ortaya
¢ikmadan alinarak, kemoterapinin oral ve sistemik komplikas—
yonlarinin en aza indirilmesi gerektigi fikrini kuvvetlendir
di,
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"SUMMARY

' We have investigated the changes in the mouth flora and’
in the salivary PH values of 25 patients with malign tumors,
who have been under chemotherapy. '

W

We found out normal micro-flora in 14 patients. In 11
patients candida group of fungi; of which 7 were Candida
Albicans and 4 Candida Tropicalis were discovered. In 2 pa-
tients, in addition to Candida group, Klepsiella pneumoniae
and Klepsiella Oxytoca colonies were isolated.

‘We estabilished that the saliva flowing rate and the
saliva pH values of the patlents under chemotherapy were
decreased. The medium salivary pH values of the group, in
which Candida were isolated and those of the gréup without
candida, were not found significantly different.

In our inwestigation e determined that in % 44 of the
patients who have seen under chemotherapy, candida type of
bacteria were isolated. 7 28 of these were candida Albicans
which was rather pathogenic. These conditions emphasize the
fact that the patients who have been treated by chemotherapy
should have a healthy and clean mouth, and should take pre-
caution against candida infections in order not to have se-
rious problems. ) ) '
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