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Klinik Örneklerden ve Havadan İzole Edilen Küf 
Mantarlarının İn Vitro Virülans Faktörlerinin ve 
Galleria mellonella Larva Ölüm Hızlarının Karşılaştırılması§

ÖZ

Amaç: Havada bulunan küfler fırsatçı mantar enfeksiyon-
larının etkenidir. Fakat bu küflerin virülans özellikleri 
konusunda in vitro ve in vivo karşılaştırmalı çalışmalar 
sınırlıdır. Bu çalışmada, hastalardan ve havadan izole edi-
len küflerin virülans özellikleri karşılaştırılmıştır.

Gereç ve Yöntem: Toplam olarak 12 klinik izolat ve 14 
hava izolatı kazein hidrolizi, fosfolipaz, esteraz, DNAz üre-
timi, eskülin hidrolizi, katalaz aktivitesi ve salgısal aspartil 
proteinaz üretimi bakımından incelenmiştir. Bu küfler 
Galleria mellonella larvalarına enjekte edilerek enfeksiyon 
oluşturulmuştur. In vitro virülans faktörleri ve in vivo mor-
taliteleri karşılaştırılmıştır. 

Bulgular: Farklı kaynaklardan elde edilen küflerin in vitro 
ve in vivo virülans özellikleri arasında bir fark gösterile-
memiştir. 

Sonuç: Bu çalışmanın gerçek insan enfeksiyonundaki yan-
sımaları değerlendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Galleria mellonella, havasal küfler, 
patojenik küfler, virülans 

ABSTRACT

Comparative Evaluation of in Vitro Virulence of Mould 
Isolates from Clinical Cases and from Air Samples and 
Their Mortality Rates in Galleria mellonella Larvae

Objective: Air-borne moulds are the causative agents of 
oppurtunistic fungal infections. However limited number of 
in vitro and in vivo comparative studies have been 
performed about  virulence features of these moulds. In this 
study, we compared the virulence features of different 
moulds isolated from patients and air samples. 

Material and Methods: A total number of isolates from 12 
clinical samples and 14 air-borne moulds were evaluated 
as for casein hydrolysis, phospholipase, esterase activities, 
DNAse production, esculin hydrolysis, catalase activity 
and aspartyl proteinase production. Galleria mellonella 
larvae were infected with these clinical and air-borne 
moulds. In vitro virulence factors and in vivo mortalities 
were compared. 

Results: We found no difference between in vitro and in 
vivo virulence features of the moulds isolated from different 
sources.

Conclusion: The projections of this study on human 
infections should be evaluated.

Keywords: Galleria mellonella, air-borne moulds, 
pathogenic moulds, virulence

GİRİŞ

Küf mantarları hava ve toprakta organik madde-
ler üzerinde yaşayan saprofit canlılardır. 
İnsanlarda enfeksiyon oluşturabilmeleri için 
solunum yolundan veya deriden temas yoluyla 

alınmaları gerekir. Virülansları düşük olduğu 
için, dermatofitler dışındaki küf mantarlarının 
infeksiyon oluşturabilmeleri konak faktörlerine 
bağlıdır. Küf mantarlarının sahip olduğu virü-
lans faktörleri hücre dışı enzimleri, bazı toksin-
leri, melanin üretimleri, siderofor içermeleri, 
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hücre duvarındaki antijenik yapılar, konidyaları-
nın şekli, solunum hücrelerine girebilme özellik-
leri ve konak faktörlerine gösterdikleri 
dirençtir(1-3). Küf mantarlarının in vitro virülans 
özelliklerinin irdelendiği sınırlı sayıda çalışma 
bulunmaktadır. Solunum yolundan patojen olan 
küflerin konak immün yanıtını aşabilmelerini 
hangi virülans faktörlerinin sağladığı tam olarak 
bilinmemektedir. Ortam havasında daha çok 
Cladosporium, Penicillium, Alternaria cinsi küf 
mantarları bulunur. Ancak, enfeksiyon etkeni 
küfler daha çok Aspergillus cinsi ve 
Mucoromycotina üyeleridir(4). Havadan izole 
edilen bir Aspergillus kökeni ile enfeksiyon 
etkeni olan bir başka Aspergillus kökeni arasın-
daki virülans farkının araştırıldığı az sayıda 
yayın bulunmaktadır(1). Mantarların virülans 
faktörleri genellikle maya mantarları ve en çok 
da Candida cinsi ile çalışılmıştır(5). Hayvan 
modelleri ile yapılan in vivo çalışma sayısı ise 
daha da azdır(6). Etik kurallar ve maliyet nede-
niyle memelilerde hayvan modellerinin oluştu-
rulması konusunda sınırlamalar bulunmaktadır. 
Galleria mellonella mum güvesidir. Larvaları 
son yıllarda virülansın araştırılmasında model 
olarak kullanılmaya başlanmıştır(7).

Bu çalışmanın amacı, havadan ve klinik örnek-
lerden izole edilen küf mantarlarının in vivo 
ve in vitro virülans özelliklerinin karşılaştırıl-
masıdır. Çalışmanın iki basamağı bulunmak-
tadır. Birinci basamakta, küf kökenlerinin in 
vitro virülans faktörleri uygun besiyerlerinde 
araştırılmıştır. İkinci basamakta, kökenler ile 
Galleria mellonella larvalarında oluşturulan 
enfeksiyonun larvaları öldürme hızı hesaplan-
mıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Tür düzeyinde tanımlama morfolojik özellikleri-
ne göre yapılmıştır. Bu nedenle tür isimleri “tür 
kompleksi” olarak anlaşılmalıdır. 

Klinik kökenler ve izolasyon kaynağı (12 
adet)
 
Aspergillus fumigati (3 adet pnömoni etkeni), 
Aspergillus fumigati (sinüzit), Aspergillus fumigati 
(keratit), Aspergillus terreus (keratit), Fusarium 
solani (keratit), Fusarium oxysporum (keratit), 
Paecilomyces lilacinus (kan), Paecilomyces 
variotii (keratit), Alternaria alternata (keratit), 
Rhizopus oryzae (sinüzit). 

Havadan izole edilen kökenler (14 adet)

Hastane içi havadan, petri açılması yöntemi ile 
izole edilen Penicillium citrinum (3 adet), 
Penicillium crysogenum (1 adet), Cladosporium 
cladosporoides (4 adet), Aspergillus nigri (2 
adet), Aspergillus flavi (1 adet), Mucor sp. (1 
adet), Ulocladium spp. (2 adet). 

İn vitro virülans çalışmaları

Bütün kökenlerin in vitro virülans faktörü olarak 
kazein hidrolizi, fosfolipaz üretimi, esteraz akti-
vitesi, DNAz varlığı, eskülin hidrolizi, katalaz 
aktivitesi ve salgısal asid proteinaz (SAP) aktivi-
tesi araştırılmıştır. Her bir küf kolonisinden 
hazırlanan süspansiyondan 10 μl plaklara inokü-
le edilmiş ve inkübasyona bırakılmıştır. 

Kazein hidrolizi için %3 süt tozu içeren Mueller 
Hinton Agar (MHA, Difco) plakları hazırlan-
mıştır. Plaklar 37°C’de 24 saat bekletilmiş, 
koloni etrafındaki şeffaf zon varlığı kazeinaz 
aktivitesi olarak değerlendirilmiştir(8). Fosfolipaz 
üretimi yumurta sarılı Sabouraud Dekstroz Agar 
(SDA, Difco) besiyerinde (13.0 g; NaCl (Sigma), 
11.7 g; CaCl2 (Sigma), 0.11 g; and %10 steril 
egg yolk emülsüyonu (Sigma), 184 mL of distile 
su) incelenmiştir. Plaklar 37°C’de 72 saat bekle-
tildikten sonra değerlendirilmiştir. Fosfolipaz 
aktivitesi koloni etrafında görülebilir bir zon 
oluşması olarak kabul edilmiştir(9). Esteraz akti-
vitesi Tween 80 opasite test besiyeri kullanılarak 
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incelenmiştir [10 g bakteriyolojik pepton 
(Sigma), 5 g sodyum klorid (Sigma), 0.1 g kal-
siyum klorid (Sigma), 15 g agar (Difco), 1000 
mL distile su]. Steril karışım 50°C sıcaklığa 
soğuduğunda steril Tween 80 (Merck, Almanya) 
5 mL eklenmiştir. Besiyerleri 30°C’de 10 gün 
bekletilmiştir. Besiyeri etrafında zon oluşması 
pozitif kabul edilmiştir(10). DNAaz aktivitesi 
1957 yılında Jeffries, Holtman ve Guse tarafın-
dan(11) tanımlanan yöntemin esas alındığı hazır 
DNAz besiyeri kullanılarak incelenmiştir(12). 
Eskülin hidrolizi için safra-eskülin agar plakları 
hazırlanmıştır(13). Koloniler 35°C’de 18 saat 
sonra koyu renk oluşumu açısından incelen-
miştir(14). Katalaz aktivitesi lam üzerinde %3’lük 
hidrojen peroksit ile koloni karıştırıldığında 
oksijen baloncuklarının oluşması ile gösteril-
miştir(15). Proteinaz aktivitesi Staib(16) tarafından 
tanımlandığı şekilde sığır serum albümini (BSA, 
Sigma) içeren agar plaklarında araştırılmıştır. 
BSA agar plakları, %2 glukoz (Sigma), %0.01 
KH2PO4 (Sigma), %0.05 MgSO4 (Sigma), %2 
agar ve %1 BSA (Sigma) eklenerek hazırlanmış-
tır. Plaklar 37°C’de 3. gün bekletilmiş, koloninin 
çevresinde halo oluşmasıyla değerlendiril-
miştir(17-19).

İn vivo Galleria mellonella modeli:(20)

Galleria mellonella larvaları, cam kavanozlarda, 
yarı sentetik besin kullanılarak 28°C±2°C, 
%60±5 bağıl neme sahip karanlık laboratuvar 
ortamında yetiştirilmiştir. Stok kültürün devam-
lılığı G. mellonella ergin dişi ve erkek böcekle-
rin çiftleşmeleri sonucu, besin konulan kavanoz-
lara dişilerin bıraktığı yumurtaların açılması 
sonucu sağlanmıştır. Besin bileşenlerinden 
kepek, gliserin, bal ve su bir kap içine konulmuş 
ve iyice homojen bir hâle gelinceye kadar karış-
tırılmıştır. Daha sonra bu karışıma balmumu 
hâlinde ilave edilerek karışım homojenliği sağ-
lanmıştır. 100 g yarı sentetik besiyeri için buğ-
day unu (22 g), buğday kepeği (22 g), süt tozu 
(11 g), ekmek mayası (5.5 g), balmumu (17.5 g), 

gliserin (11 ml) ve bal (11 ml) kullanılmıştır. 

Her kökenden serum fizyolojik (SF) içinde 
hazırlanan süspansiyon 5x108 hücre içerecek 
şekilde sulandırılmıştır. Süspansiyondan 10 µl 
Hamilton enjektörü içine alınmıştır. Her grupta-
ki 10 larva son sol bacak önünden hemolenf 
içine yapılan enjeksiyon ile inokule edilmiştir. 
Larvalar 30°C’de 12 gün bekletilmiş ve her gün 
canlı larva sayısı kayıt edilmiştir. Ellenmemiş 
bir kontrol grubu, 10 µl SF verilen bir kontrol 
grubu ve enjektörün batırılıp çıkarıldığı bir kont-
rol grubu çalışmaya eklenmiştir (Şekil 1). Canlı 
kalan larva sayıları esas alınarak Kaplan-Meier 
grafikleri çizilmiştir. Her grupta 10 larva olmak 
üzere, 14 hava küfü, 12 klinik köken, 3 kontrol 
grubu (29 ayrı grup) için, 290 larva kullanılmış-
tır. 

Sonuçların analiz yöntemi

Nedensellik ilişkilerinin irdelemesine göre araş-
tırmalar tanımlayıcı ve çözümleyici araştırmalar 
olarak ayrılırlar. Çalışmamız “tanımlayıcı” araş-
tırma olarak sınıflandırılmalıdır. Tanımlayıcı 
çalışmalar esasen olgu raporları veya olgu seri-
leridir. 

Çalışmamız farklı küf mantarlarından oluşan bir 
küme olarak kabul edilmelidir. Farklı küfleri 
içermesi nedeniyle cinsler veya türler arası ista-
tistiksel bir karşılaştırma yapılması mümkün 
olmamıştır. Bu nedenle her küfün kendi virülans 
özelliği kendi içinde değerlendirilmiştir. 

BULGULAR

Hastalardan izole edilen 12 küf ile havadan izole 
edilen 14 küf kazein, fosfolipaz, esteraz, DNAz, 
eskülin hidrolizi, katalaz, SAP varlığı açısından 
karşılaştırılmıştır. Sonuçlar Tablo 1’de sunul-
muştur. Virülans faktörleri esasen türlere ait bir 
özellik olduğu için ve türler arası karşılaştırma 
yapılması gerekir. Ancak, her grupta istatistiksel 
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karşılaştırma yapacak düzeyde aynı türe ait 
köken bulunmamaktadır. Bu nedenle her köke-
nin in vitro virülans özelliği in vivo virülansı ile 
karşılaştırılmıştır. İn vivo virülans özelliği 
G. mellonella larvalarını öldürme güçleri üze-
rinden değerlendirilmiştir. 

İn vitro virülansı en yüksek olan iki köken yedi 
virülans faktörü de pozitif olan sinüzit etkeni bir 
A. fumigati ile keratit etkeni bir Paecilomyces 
variotii’dir. İncelenen yedi virülans faktöründen 
altısı pozitif olan keratit etkeni A. terreus’dur. 
İncelenen yedi virülans faktöründen beşi pozitif 
olan hasta izolatları pnömoni etkeni üç 
A. fumigati kökeni, keratit etkeni F. solani, kan 
izolatı P. lilacinus ve keratit etkeni A. alternata 
kökenidir. Üç virülans faktörü pozitif olan sinü-
zit etkeni R. oryzae, iki faktör pozitif olan keratit 
etkenleri olan A. fumigati ile F. solani’dir. 

Virülansı en yüksek kökenler sistemik infeksi-
yon etkeni kökenler değildir. İn vitro virülans 
faktörü içermek ile sistemik enfeksiyon etkeni 
olmak arasında ilişki gösterilememiştir. 

Havadan izole edilen küf kökenlerinden incele-
nen yedi faktörün yedisine ve altısına sahip olan 
köken bulunmamaktadır. En yüksek in vitro 
virülans faktörüne sahip olan beş faktör ile iki 
P. citrinum kökeni ve iki A. nigri kökenidir. Dört 
virülans faktörüne sahip kökenler bir P. citrinum, 
bir C. cladosporoides, bir Ulocladium sp. köke-
nidir. Üç virülans faktörüne sahip olanlar 
P. chrysogenum, A. flavi ve Ulocladium sp. 
kökenidir. İki virülans faktörüne sahip olan 
Mucor sp. kökeni, tek faktör olarak yalnızca 
eskülin hidrolizi özelliği olan C. cladosporoides 
kökenleridir. 

Tablo 1. Hastalardan ve havadan izole edilen küf mantarlarının virülans faktörleri.

Aspergillus fumigati (pnömoni)
Aspergillus fumigati (pnömoni)
Aspergillus fumigati (pnömoni)
Aspergillus fumigati (sinüzit)
Aspergillus fumigati (keratit)
Aspergillus terreus (keratit)
Fusarium solani (keratit)
Fusarium oxysporum (keratit)
Paecilomyces lilacinus (kan)
Paecilomyces variotii (keratit)
Alternaria alternata (keratit)
Rhizopus oryzae (sinüzit)

Penicillium citrinum
Penicillium citrinum
Penicillium citrinum
Penicillium crysogenum 
Cladosporium cladosporoides
Cladosporium cladosporoides
Cladosporium cladosporoides
Cladosporium cladosporoides
Aspergillus nigri
Aspergillus nigri
Aspergillus flavi
Ulocladium sp.
Ulocladium sp.
Mucor sp.

Kazein

+
+
+
+
-
+
-
+
+
+
+
-

+
+
+
+
-
-
-
-
+
+
+
+
+
-

Fosfolipaz

-
-
-
+
-
+
-
-
-
+
+
+

-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-

Esteraz

+
+
-
+
+
+
+
+
+
+
-
-

+
+
+
-
-
-
-
-
+
+
-
-
-
-

DNAz

-
-
+
+
-
-
-
-
-
+
-
-

-
-
-
-
-
-
-
-
+
+
+
+
-
-

Eskülin

+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+

+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+

Katalaz

+
+
+
+
-
+
-
+
+
+
+
+

+
+
-
-
-
-
-
-
-
-
-
+
+
+

SAP

+
+
+
+
-
+
-
+
+
+
+
-

+
+
+
+
-
-
-
-
+
+
-
-
-
-

Hastalardan izole edilen küfler

Havadan izole edilen küfler
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İn vitro virülans özelliği düşük olan Mucor 
kökeni, hava örneği olarak izole edilen cinsler 
arasında en sık enfeksiyon etkeni olarak izole 
edilmektedir. Penicillium cinsi ise enfeksiyon 
etkeni olarak neredeyse hiç izole edilmemekle 
birlikte, in vitro virülans özelliği diğer havasal 
küflerden yüksek bulunmuştur. Az köken olması 
nedeniyle kesin bir yargıya varılamamakla bir-
likte, havadan izole edilen kökenler için in vitro 

virülansın önemli bir faktör olmadığı düşünül-
müştür. 

Bu çalışmanın in vivo bölümünde 12 klinik 
köken ile 14 hava örneği larvalara verilmiştir. 
Larvalar 12 gün boyunca takip edilmiştir. Her 
grupta 10 larva bulunmaktadır. Yaşamda kalan 
larva sayıları esas alınarak Kaplan-Meier grafik-
leri çizilmiştir. İn vivo virülansı en yüksek 
kökenler hastalardan izole edilen keratit etkeni 
F. solani ve A. terreus kökenleri ile hava örne-
ğinden izole edilen Ulocladium sp. ve Mucor sp. 
kökenleridir. Bu kökenlerin in vitro virülans 
faktörü kapasiteleri ile in vivo öldürme güçleri 
uyumlu bulunmamıştır. İn vivo virülansı en 
düşük olan kökenler havadan izole edilen 
Cladosporium kökenleri, Penicillium kökenleri 
ve A. nigri kökenleridir. Hastalardan izole edilen 
kökenler ile oluşturulan larva enfeksiyonunda 
12 günde az sayıda larva canlı kalmıştır. Canlı 
larva kalan kökenler Paecilomyces kökenleri, 
Aspergillus’un keratit ve sinüzit etkenleri 

Resim 1. Fusarium kolonisinin Yolk agar ve kazein agardaki 
görünümü.

Resim 2. Aspergillus terreus’un Tween 80 opasite testi.

Resim 3. Paecilomyces kolonisinin Yolk agardaki görünümü.
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Alternaria ve Rhizopus kökenidir. Bu düşük in 
vivo virülans gösteren kökenler in vitro virülans 
faktörü bakımından güçlü kökenlerdir. Burada 
da yine in vitro virülans ve in vivo virülans 
uyumlu bulunmamıştır. 

TARTIŞMA

Mantar enfeksiyonlarında patogenezin temelin-
de mantara ait olan virülans özellikleri yanında 
konağın bağışık durumu da yer almaktadır. 
Doğada bulunan ve virülansı çok düşük olan 
Mucoromycotina alt şubesine ait mantarlardan 
Mucor, Rhizopus gibi cinsler, uygun konakta 
öldürücü enfeksiyonlara yol açarlar. Virülans 
özellikleri bugüne kadar çok ayrıntılı şekilde 
çalışılmamış olan ve havada bol bulunan 
Alternaria, Penicillum ve Cladosporium gibi 

cinsler ise çok nadiren infeksiyon etkenidir. 
Ancak çok düşkün konaklarda etken olarak izole 
edilmişlerdir(21).

Çalışmamızda hastalardan izole edilen küf 
kökenlerinde belirgin bir virülans yüksekliği 
gösterilememiştir. Aynı şekilde, havadan izole 
edilen kökenler için de virülans düşüklüğüne 
dair kanıt elde edilememiştir. İn vivo virülans ile 
in vitro virülans arasında da uyumlu sonuçlar 
elde edilememiştir. Bu sonuçlar bize küf mantar-
larının enfeksiyon etkeni olabilmesinde içerdik-
leri virülans faktörlerinden çok, konak faktörle-
rinin önemli olduğunu düşündürmektedir. Maya 
mantarlarından Candida’lar ile yapılan virülans 
çalışmalarda farklı sonuçlar elde edilmiştir. 
Virülansı yüksek kökenlerin sistemik infeksi-
yon, düşük kökenlerin lokal enfeksiyon oluştur-

Şekil 1.
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Grafik 1. Hasta örneklerinin Kaplan-Meier grafiği.

Grafik 2. Hava örneklerinin Kaplan-Meier grafiği



74

Türk Mikrobiyol Cem Derg 47(2):67-77, 2017

duğu gösterilmiştir(22). Maya mantarları ile olu-
şan enfeksiyonlarda konak faktörleri de çok 
önemlidir(3). Ancak mantarlara ait virülans fak-
törlerinin de patogenezde önemli bir role sahip 
olduğu düşünülmektedir. 

Çalışmamızda, incelediğimiz in vitro virülans 
faktörleri kazein hidrolizi, fosfolipaz, esteraz, 
DNAz, katalaz ve SAP varlığı ile eskülin hidro-
lizidir. Bu faktörler daha önce küf mantarlarını 
içeren geniş gruplarda çalışılmamıştır. Bu neden-
le, elde ettiğimiz sonuçlar başka çalışmalar ile 

Grafik 3. Hastalardan izole edilen Aspergillus kökenlerinin Kaplan-Meier grafiği.

Grafik 4. Havadan izole edilen Aspergillus kökenlerinin Kaplan-Meier grafiği.
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karşılaştırılamamıştır. Küf mantarlarından 
Aspergillus, Fusarium ve Mucor cinsi gibi insan-
larda sık enfeksiyon etkeni olan cinslerin virü-
lans özellikleri daha çok bilinmektedir. 

Sav ve ark.’nın(18) yaptıkları yeni tarihli bir çalış-
mada, göz enfeksiyonlarından izole edilen 14 
Aspergillus kökeninden bir tanesinde proteinaz 
üretimi pozitif bulunurken, fosfolipaz üretimi 
tamamında negatif bulunmuştur. Bizim A. fumigati 
kökenlerimizden biri hariç hepsi fosfolipaz pozi-
tif, A. nigri kökenlerimiz fosfolipaz negatif, 
A. flavi proteinaz negatif, A. nigri kökenleri pro-
teinaz pozitif bulunmuştur. Sav ve ark.’nın(18) 
çalışmasında, 12 Fusarium kökeninden 5’inde 
proteinaz aktivitesi pozitif ve tamamında fosfo-
lipaz aktivitesi pozitif bulunmuştur. Bizim 
Fusarium kökenleri fosfolipaz negatif iken, 
F. solani proteinaz negatif, F. oxysporum pozitif 
bulunmuştur. Her iki tür için de iki çalışmada 
kısmen farklı sonuçlar elde edilmiştir. Fusarium 
cinsi küflerin virülans faktörleri sınırlı sayıda 
çalışmada konu edilmiştir. Fosfolipaz ve esteraz 
ilişkisinin incelendiği bir çalışmada, Fusarium 
kökenlerinden fosfolipaz aktivitesi fazla olanın 
esteraz aktivitesinin azaldığı, tersine esteraz 
fazla olanın da fosfolipaz aktivitesinin azaldığı 
gösterilmiştir(23). Bu durumda, virülans türden 
çok, kökenler arasında farklılık gösterebilmekte-
dir. Bu sonuç, Sav ve ark.’nın(18) çalışmasında 
elde ettikleri sonuçlar ile çalışmamızda elde etti-
ğimiz sonuçların farklı olmasını açıklayabilir. 

Aspergillus cinsi küflerin virülans faktörleri gli-
otoksin üretimi, katalaz aktivitesi, fagositoz 
sonrası makrofaj içinde canlı kalabilme 
özelliğidir(24). Fosfolipaz üretimi in vitro virü-
lans faktörü olarak bazı çalışmalarda incelen-
miştir. 2004 tarihli bir çalışmada, Aspergillus 
cinsine ait çevresel ve klinik kökenler fosfolipaz 
üretimi bakımından karşılaştırılmış ve bütün 
kökenler fosfolipaz pozitif bulunmuştur. 
Fosfolipaz C’nin klinik kökenlerde daha fazla 
üretiliyor olması nedeniyle, A ve B’den daha 

fazla aspergilloz patogenezine katılmış olabile-
cekleri vurgulanmıştır(25). 

Ülkemizden yapılan Alp ve ark.’nın(26) çalışma-
sında, çeşitli tür komplekslerine ait 73 Aspergillus 
kökeni elastaz, asit proteinaz ve fosfolipaz açı-
sından incelenmiştir. Elastaz aktivitesi 
A. fumigatus kökenlerinin % 95.6’sında, A. flavus 
kökenlerinin % 82.6’sında pozitif ve A. niger 
kökenlerinde negatif bulunmuştur. Asit protei-
naz aktivitesi ise 45 A. fumigatus kökeninden 20 
tanesinde pozitif bulunmuştur. Bütün A. fumigatus 
kökenleri fosfolipaz pozitif iken, A. flavus ve 
A. niger negatif bulunmuştur(26). Çalışmamızda, 
yüzde hesaplamaya yetecek sayıda köken bulun-
madığı için tam bir karşılaştırma yapılamamıştır. 
Ancak iki çalışma sonuçlarına bakıldığında, 
Aspergillus cinsi içinde esteraz, fosfolipaz ve 
proteinaz üretiminin kökenler arasında değişken 
olabileceği görülmektedir. 

Ülkemizden yapılan bir başka çalışmada, 
Aspergillus kökenleri asit proteinaz ve fosfoli-
paz üretimi açısından incelenmiştir. Test edilen 
30 A. fumigatus kökeninden 23 tanesinde asit 
proteinaz, 28 tanesinde fosfolipaz pozitifliği 
bulunmuştur. A. flavus kökenlerinden hiç birin-
de proteinaz ve fosfolipaz gösterilememiştir. 
Test edilen 4 A. niger kökeninden hiçbirinde asit 
proteinaz görülmezken, bir tanesinde fosfolipaz 
pozitif bulunmuştur(19).

Çalışmamızda, temel hipotezimiz, çevresel küf 
örnekleri ile hastalardan elde edilen örnekler 
arasında virülans farkı olduğunun gösterilmesi-
dir. Ancak hipotezimiz doğrulanamamıştır. Yani 
çevresel küf kökenlerinin daha düşük virülansa 
sahip oldukları gösterilememiştir. Bu çalışmanın 
en önemli özgün değerini larva modeli oluştur-
maktadır. Larvalarda oluşturulan küf enfeksi-
yonlarında etken olan çevresel ve klinik köken-
ler arasında öldürme gücü bakımından bir fark 
olmadığı ilk kez gösterilmiştir. Bir önceki çalış-
mamızda, Fusarium ve A. terreus kullanarak 
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oluşturduğumuz larva modellerinden elde edilen 
in vivo virülans sonuçları ile bu çalışmamızda 
aynı etkenler için elde ettiğimiz sonuçlar benzer 
bulunmuştur(20). 

Sonuç olarak, farklı cins ve türlerde küf mantar-
ları ile yapılan çalışmalardan elde edilen farklı 
yüzdeler bulunmaktadır. Küf mantarlarının virü-
lans özellikleri kökenler arasında değişken ola-
bilir. Hastalık oluşması için gerekli temel virü-
lans faktörleri konağa uyumluluk, bağışık siste-
mine ait mekanizmalardan kurtulabilme ve 
konağın mantarı öldürme gücüne karşı direne-
bilmektir. Küf mantarları ancak düşkün konak-
larda sistemik enfeksiyon oluşturabilirler. 
Patogenezde konağa ait faktörler küfe ait faktör-
lerden daha önemli olmaktadır. Bu bakımdan 
normal floramızda yer almaları nedeniyle endo-
jen infeksiyon oluşturan maya mantarlarının 
patogenezi küflerden bütünüyle farklıdır. 
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