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KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN CANDIDA ALBICANS TURU MAYA
MANTARLARINDA VIRULANS FAKTORLERININ (PROTEINAZ, SLIME VE FOSFOLIPAZ)
IN-VITRO ARASTIRILMASI

IN VITRO INVESTIGATION OF VIRULENCE FACTORS (PROTEINASE, SLIME AND
PHOSPHOLIPASE) IN CLINICAL ISOLATES OF CANDIDA ALBICANS
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Anahtar Soézcikler: Candida albicans, virulans faktorleri, proteinaz, fosfolipaz, slime
Key Words: Candida albicans, virulence factors, proteinase, phospholipase, slime

OZET

Bu ¢alismada; kan, idrar, vajen akintisi ve oral sdrtintliden soyutlanan edilen 100 Candida albicans kékeninde kandido:
patogenezinde etkili virulans faktérleri arasinda énem tasiyan proteinaz, fosfolipaz ve slime aktivitelerinin in_vitrc
belirlenmesi, fosfolipaz ve proteinaz enzimi arasinda bir korelasyonun olup olmadigi ve suslarin izole edildikleri viicu
bélgelerine gére sahip olduklari virulans faktérlerinde bir farkhilik bulunup bulunmadigi arastirlmistir. En fazla
proteinaz enzimi varligi vajinal akinti érneklerinden (%67.5) elde edilmistir. En yliksek proteinaz aktivitesi vajina
akinti 6rneklerinde (Ort Pz = 0.819 + 0.12) ve en dlisiik aktivite oral sirintl drneklerinde (Ort Pz = 0.906 + 0.094,
gbzlenmistir. Tlim 6rnekler icin ortalama fosfolipaz aktivitesi 0.868 + 0.112 bulunmusgtur. Suglar arasinda en yikseh
slime aktivitesi idrar (%52.5) ve kan (%50) érneklerinde saptanmistir. Hiicre disi virulans faktérlerinden proteinaz ve
fosfolipaz arasindaki korelasyon sadece idrar érneklerinden izole edilen C. albicans suslarinda gérilmds, diger klinik
érnekler igin bu korelasyon anlamili bulunmarmistir. Incelenen virulans faktérleri ile suslarin izole edildikleri viicut bolgeler
arasinda anlamh bir farklihk gézlenmemistir. Sonug olarak, ¢alismada C. albicans’in neden oldugu infeksiyonur
olusum mekanizmasinda mikro-organizmaya ait bir ¢ok virulans faktériindn roll oldugu kanisina varilmistir.

SUMMARY

The aim of this study was to investigate the presence of proteinase, phospholipase and slime activities which are
important virulence factors in 100 Candida albicans strains isolated from blood, urine, vaginal discharge and ora
cavity. The correlation between phosholipase and proteinase enzymes and the distribution of virulence factors of the
isolates according to body parts were also studied. In 64 of 100 C. albicans isolates, proteinase activities were
determined as one positive. Proteinase activity was were determined in 67.5% of the strains from vaginal discharge
samples. Higher phosholipase activity was observed in vaginal discharge strains (Average Pz = 0.819 + 0.12) anc
lower activity in oral cavity strains (Average Pz = 0.906 + 0.094). The average phospholipase activity in all samples
was 0.868 + 0.112. Among the isolates, the high slime activity was determined in urine (52.5%) and blood (50%,
samples. The correlation between proteinase and phospholipase activities were only observed in C. albicans strains
from urine samples and for other clinical samples no correlation was determined. There was no correlation betweer
the virulence factors and the parts of the body from which the strains were isolated. It is concluded that more thar
one virulence factor play role in the infections with C. albicans.
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GiRiS

Candida turleri insanlarda gorilen en yaygin patojen
mantarlardandir. Dogada genis bir dagihm goésteren
Candida tirleri insan ve hayvanlarin normal florasinda
da bulunmaktadir. Bu organizmalar invazif olmayan ytze-
yel infeksiyonlardan, derin dokular tutan infeksiyonlara
kadar genis hastalik spektrumuna sahiptirler (1). insan-
larin gogunda yasamlari boyunca Candida infeksiyonuna
kars! "dogal diren¢” vardir. Konak hiicre hasarini Candidéla-
rin virulans faktorleri ve mantara karsi savunma meka-
nizmalari araciligi ile verilen konak imman yanitini belir-
ler (2). Candida’larin tirine ve kékenine bagh olan bazi
faktérler konagin bagisikligini yenmek igin birlikte rol oy-
narlar. Patojenite kriterleri denilen bu faktérler C. albicans
ve diger Candida turlerinin virulansini belirler (3, 4). Viru-
lans faktérlerinin 6nemi en iyi C. albicans tiiriinde géste-
rilmistir (5). Bu faktérlerden C. albicans i¢in en énemli-
lerinin, konak hicreye ve yapay yuzeylere adezyonu igin
gerekli olan slime; ayrica epitel hiicrelerine girerek derin
dokulara dogru ilerleyebilmesinde rol oynayan proteinaz
ve fosfolipaz enzimleri oldugu ileri strilmektedir (6-12).

Bu calismada degisik klinik érneklerden izole edilen
C. albicans kbkenlerinde 6nemli virulans faktorlerinden
proteinaz, fosfolipaz ve slime aktivitelerinin in vitro sap-
tanmasi, fosfolipaz ve proteinaz enzimi arasinda bir kore-
lasyonun olup olmadigi ve suslarin izole edildikleri vicut
bodlgelerine gére sahip olduklar virulans faktorlerinde bir
farklilik bulunup bulunmadiginin arastiriimasi amagclan-
migtir.

GEREC ve YONTEM
Deney kokenleri

Agustos 2001-Eyltal 2002 tarihleri arasinda, Selguk
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nin cesitli
poliklinik ve kliniklerinden infeksiyon dusunilen hasta-
lardan alinan 6rnekler kiltdr icin Merkez Mikrobiyoloji
Laboratuvar’na génderildi. Bu &rneklerden soyutlanan
100 C. albicans susu segilerek incelemeye alindi. Kéken-
lerin alindiklari vicut bélgelerine gére dagilimi; dolasim
sistemi (n=10), oral suruntd (n=10), vajina salgisi (n=40)
ve idrardan (n=40)’dir. Bu 6rneklerden elde edilen saf
maya kokenlerinden insan serumunda 37 °C’de 2-2.5
saatte ¢cimlenme borusu gelistiren ve cornmeal agarda
6zgll klamidospor Uretenler belirlenerek API ID 32C (bio
Mérieux, Fransa) ile asimilasyon testleri uygulandiktan
sonra C. albicans olarak tanimlanarak calismaya alindi.
Her kdken Sabouraud-dekstroz-agar (SDA) (OXOID)
besiyerinde dizenli araliklarla pasaja alinarak +4 °C’de
saklandi.
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Proteinaz (retiminin belirlendigi deneyler

izole edilen C. albicans kékenlerinde proteinaz varliginin
gosterilmesi icin, altin standart olarak kabul edilen sigir
serum albumin agar (SSAA)’I kullanildi. SSAA icin %2
glikoz, %0.1 KHoPOy4, %0.05 MgSO4 ve %2 agar kari-
simi 121 °C’de 15 dakika tutularak steril edildi ve pH 4.5’e
ayarlandi. Ayrica %71’lik sigir serum albumin (Sigma
¢Ozeltisi hazirlandi ve 0.20 nm c¢apindaki membran filtre
ile steril edildi. Otoklavdan ¢ikan besiyeri 45-50 °C’ye
sogutuldu ve %20 oraninda steril sigir serum albumini
ilave edilerek 9 cm’lik Petri kutularina 15’er ml dékaldi
(13).

Sabouraud-dekstroz-agar'da lreyen C. albicans kdken-
leri 3 ml'lik steril Sabouraud-dekstroz-buyon iceren tip-
lere alindi ve oda Isisinda 48 saat bekletildi. Buyonda
Ureyen C. albicans suslari santrifuj edildi ve dipte kalan
¢Okelti steril fosfat tamponu (PBS, pH:6) ile 3000 devir/
dakika’da 15 dakika santriflij edilerek U¢ kez yikandi.
Yikama sonrasi ¢okelti steril distile su ile 2 Mc Farland
(yaklasik 108 blastokonidya/ml) olacak sekilde ayarlandi.
Bu slspansiyondan SSAA besiyerine tek koloni diisecek
sekilde ekim yapilarak oda isisinda 96-120 saat bekle-
tildi. Ylzyirmi saatlik inkibasyon sonunda besiyerinin
Uzerini Ortecek sekilde %20’lik triklor asetik asit eklendi
15-20 dakika bekletildikten sonra dékuldu ve pH’si 6
olan PBS ile yikandi. Plaklar %0.06 amidoblack boyasi
ile (Merck, 45: 10: 45 oranlarinda metanol, asetik asit ve
distile su) 10 dakika boyandi. Gézici (boyasiz 45: 10: 45
oranlarinda metanol, asetik asit ve distile su) ile plaklar
yikanarak boya cikartildi, PBS ile plaklar tekrar iki kez
yikandi ve oda isisinda kurumaya birakildi. Proteinez
aktivitesinin dlgulmesinde ve hesaplanmasinda, koloninin
etrafinda olusan belirgin halka seklindeki presipitasyon
zonu dikkate alindi. Koloni etrafinda seffaf zonu olma-
yanlar negatif (Sekil 1), koloni kdsesinden itibaren 1-2
mm’lik seffaf zon olusturanlar bir pozitif (+) (Sekil 2), 3-&
mm’lik zon olusturanlar ise iki pozitif (++) olarak deger-
lendirildi (13).

Fosfolipaz tiretiminin belirlendigi deneyler

Kékenlerin fosfolipaz aktivitesinin saptanmasinda yumur-
ta sarih agar (YSA) plak ydéntemi uygulandi. Besiyeri ola-
rak 1 M sodyum klorilr, 0.005 M kalsiyum klorir ve %8
steril yumurta sarisi eklenmis SDA kullanildi. Yumurta
sarisi 1000 g'de 15-20 dakika santrifij edildi. Daha sonra
Ustteki sivi atildi ve ¢okeltiye steril distile su eklenerek ilk
volimine getirildi. Hazirlanan yumurta sarisi igerisinde
1 M NaCly ve 0.005 CaClp bulunan ve 121 °C’de 10
dakika tutularak steril edildi ve SDA’ya eklendi. Esit
miktarda sitrik asit ve disodyum hidrojen fosfat tamponu
ile besiyeri steril kosullarda karistirilarak pH 4.3 olacak
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Sekil 1. C. albicans’in sigir serum albumin agardaki proteinaz aktivitesi negatif koloni gériinima.

Sekil 2. C. albicans’in sigir serum albumin agardaki proteinaz aktivitesi pozitif koloni gérinima.
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Fozitif : Pozitif

Megatif

Sekil 3. C. albicans’in yumurta sarili agardaki fosfolipaz aktivitesi pozitif ve negatif suslarin gérinimd.

Sekil 4. C. albicansin kongo kirmizili beyin-kalp inflizyon agardaki slime aktivitesi pozitif ve negatif suslarin
goranimda.
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sekilde ayarlandi. Sabouraud-dekstroz-agarda uretilen
C. albicans kdkenlerinden serum fizyolojik ile Mc Farland
1’e uygun bulaniklikta suspansiyonlar hazirlandi. Plak 4
veya 6 esit parcaya bélindi ve bu siispansiyondan 10 m
alinarak ekimler yapildi. Plaklar 30 °C’de nemli ortamda
dort glin bekletildi. Dort gun sonra koloni etrafinda
presipitasyon zonu olugturanlar, fosfolipaz aktivitesi
ybéninden pozitif kabul edilerek aktiviteleri élctldu (14)
(Sekil 3).

Fosfolipaz aktivitesinin él¢ilmesinde ve hesaplanmasin-
da, doért gin sonra koloninin etrafinda olusan belirgin
halka seklindeki presipitasyon zonu (Pz) dikkate alindl.
Fosfolipaz aktivitesi (Pz) koloni ¢apinin, koloni ile birlikte
presipitasyon zonunun toplam ¢apina orani (r/R) olarak
hesaplandi. Bulunan Pz katsayilarina gére Pz aktiviteleri
dort grupta degderlendirildi; 0.9-1 (+) c¢ok yuksek Pz
grubu, 0.89-0.80 (++) yUksek Pz grubu, 0.79-0.70 (+++)
disik Pz grubu ve <0.69 (++++) ¢ok dusik Pz grubu
olarak adlandirildi. Bu deg@erlendirmeye gére Pz degeri
kiguldlkge fosfolipaz aktivitesi artmakta, Pz=1.00 degeri
negatif fosfolipaz aktivitesini géstermektedir. Bu durum-
da 0.9-1.00 degerine sahip olanlar fosfolipaz aktivitesi
¢ok dislk grubu; <0.69 olanlar fosfolipaz aktivitesi ¢ok
yUksek grubu olusturmaktadir (15).

Slime faktér tretiminin belirlendigi deneyler

Slime faktdér varhgi Kongo kirmizili beyin-kalp infiizyon
(KKBKI) agar yéntemi ile incelendi. Besiyeri litrede 80 g
glikoz ve 0.8 g Kongo kirmizisi olacak sekilde hazirlandi.
Otoklavda steril edildikten sonra, 9 cm’lik petrilere
dokuldi (16). Sabouraud-dekstroz-agar'daki test edilecek
C. albicans kékenlerin bir plakta en fazla dért kéken ola-
cak sekilde pasajlar yapildi. Pasajlar 35 °C’de 48 saat
inklibe edildi. Kongo kirmizili beyin-kalp infizyon agar
yénteminde slime varligi "kongo red fenomenine" gére
degerlendirildi. Kongo kirmizili beyin-kalp inflizyon agarda
slre sonunda koyu kirmizi koloni olusturan C. albicanslar
slime olumlu, pembe koloni olusturanlar ise olumsuz ola-
rak deg@erlendirildi (16,17) (Sekil 4).

istatistiksel analiz

Candida albicans suslari i¢in elde edilen virulans faktor-
lerinin olumlulugu ile suslarin izole edildikleri bélgeler ara-
sindaki iliski ¢cok gézli diizende ki-kare testi ile deger-
lendirildi. Fosfolipaz aktivitesi pozitif C. albicans suslar
icin elde edilen ortalama Pz degerleri ile izole edildikleri
boélgeler arasi iligki ise ortalama arasindaki farkin 6nem-
lilik testi ile degerlendirildi.

BULGULAR

Degisik kliniklerden soyutlanan 100 C. albicans susunun
64’Unde proteinaz aktivitesi saptanmistir. Proteinaz aktivitesi
pozitif suslarin; hepsi bir pozitif (+) olarak saptanmis, iki
pozitif (++) proteinaz aktivitesi saptanmamigstir. Klinik
Ornekler arasinda en yuksek proteinaz aktivitesi vajinal
akinti érneklerinden (%67.5) elde edilmigtir. Oral strint{
Ornekleri ile kan drnekleri igin ayni oranda (%60) protei-
naz aktivitesi saptanmistir. Fakat érneklerin alindigi yer
ile suslarin proteinaz Gretimi arasinda istatistiksel bir fark
(p>0.05) gézlenmemistir.

Calismaya alinan kékenlerin %75’inde fosfolipaz aktivitesi
saptanmistir. Klinik érneklere gére degerlendirme yapil-
diginda; en ylksek aktivite vajinal akinti 6érneklerinde
(Ort. Pz = 0.819 + 0.12) ve en disUk aktivite oral surinti
orneklerinden (Ort. Pz = 0.906 £ 0.094) g6zlemlenmistir.
Tum o&rnekler igin ortalama fosfolipaz aktivitesi 0.868 =
0.112 bulunmustur. Klinik kékenlerin, izole edildikleri bdl-
gelere gore fosfolipaz degerleri ve aktivite pozitifligi aci-
sindan anlamli farklilik (p<0.05 ve ¢2=0.93, p>0.05)
gbstermedigi belirlenmigtir.

Kongo kirmizili beyin-kalp inflizyon besiyerinde test edilen
100 C. albicans kékeninin 48'i slime olusumu agisindar
pozitif bulunmustur. Kékenler arasinda en yiksek slime
aktivitesi idrar ve kan drneklerinde (sirasiyla %52.5 ve
%50) gbzlenmistir. Slime aktiviteleri yéniunden klinik érnek-
lerin alindigi yerler arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark (p>0.05) bulunmamigtir.

Galismaya alinan 100 C. albicans susunun proteinaz,
fosfolipaz ve slime deneylerinin sonuglari Tablo 1'de
Ozetlenmigtir.

Tablo 1. Candida albicans suslarinin proteinaz, fosfolipaz (Pz) ve slime deneylerinin sonuglari

Ornek Proteinaz Fosfolipaz Slime

(n) Pozitif (%) (+) (++) Pozitif (%) Ort Pz £ SD Min Max Pozitif (%)

Kan (10) 6 (60) (6) (-) 7 (70) 0.884 £0.114  0.68 1.00 5 (50)
idrar (40) 25 (62.5) (25) () 29 (72.5) 0.865+0.107 0.64 1.00 21 (52.5)

Vagina (40) 27 (67.5) (27) (-) 32 (80) 0.819£0.120 0.58 1.00 18 (45)

Agiz (10) 6 (60) (6) (-) 7 (70) 0.906 £0.094 0.76 1.00 4 (40)

Toplam (100) 64 (64) (64) () 75 (75) 0.868 £0.112  0.58 1.00 48 (48)
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Tablo 2. Test edilen Candida albicanssuslarinin kliniklere gére Urettikleri fosfolipaz ve proteinaz enzimlerinin farkl profillerinin

dagihmi.
Enzimler Kan (10) Agiz surintisu (10) Vagina (40) idrar (40) Toplam
Proteinaz (+) Fosfolipaz (+) 4 3 20 15 42
Proteinaz (+) Fosfolipaz (-) 2 3 7 10 22
Proteinaz (-) Fosfolipaz (+) 3 4 12 14 33
Proteinaz (-) Fosfolipaz (-) 1 0 1 1 3

Test edilen C. albicans suslarinin kliniklere goére Urettik-
leri fosfolipaz ve proteinaz enzimlerinin farkh profillerinin
dagilimi Tablo 2'de gésterilmistir. Calismada yalniz idrar
drneklerinden izole edilen C. albicans suslarinin salgila-
diklari proteinaz ve fosfolipaz enzimleri arasindaki kore-
lasyon istatistiksel olarak anlamh bulunmustur (p=0.022
<0.05). Diger klinik 6rneklerden izole edilen C. albicans
suslarinda bdyle bir korelasyon saptanmamigtir.

TARTISMA

Son yillarda sistemik mikoz etkenlerinin sayisinin artmasi
ile birlikte morbidite ve mortalitede de bu artisin gézlen-
mesi dikkatleri bu konu Uzerine ¢ekmistir. Mantar pato-
genezini agiklamak icin bir ¢ok in vitro test gelistirilmistir.
Bunun yaninda, hayvan modellerinde infeksiyon olustu-
rularak konagin savunma sistemi ve Candida’ya ait viru-
lans faktérlerinin énemi ortaya konmustur. Béylece yeni
tedavi alternatifleri gelistiriimeye baslanmistir. Benzeri
calismalar ve 6zellikle virulans faktérleri ile ilgili calisma-
lar cogunlukla C. albicans prototipi lGzerinde yogunlas-
maktadir, ¢clinki C. albicans hala en sik gérilen ve tibbi
acidan en é6nemli maya taradir (4, 6, 18).

Candida'larda asit proteinaz varligi ilk defa 1965 yilinda
Staib tarafindan saptanmis ve G¢ yil sonra Remold ve
Fasold proteinaz enzimini saflastirarak tiplendirmiglerdir
(19). Patojen Candida’larin salgiladigi hicre disi protei-
nazlarin doku harabiyetine bagl olarak, mayanin yayili-
mini destekledigi, mayanin mukozalarda devamli kalma-
sini sagladigi ve mayay! organizmanin savunma siste-
mine karsi korudugu belirtiimektedir (7).

Yicesoy ve ark. (13) SSAA kullanarak yaptiklari ¢alis-
mada, oral kandidozlu hastalardan izole edilen 31 C.
albicans susunun UglUnde (%9.7) iki pozitif, 16’sinda
(%51.6) bir pozitif proteinaz aktivitesi saptamiglardir.
Yapilan diger galismalarda ise; Cerikcioglu ve Alagam
(20) 75 C. albicans susunun 65’inde (42’si bir pozitif,
23’0 iki pozitif), Erdeniz ve Gurler (18) C. albicans’'in
etken oldugu vulvovajinal kandidozlu hastalardan izole
ettikleri 31 susun timunde (7’sini bir pozitif, 24’GnG ki
pozitif) proteinaz aktivitesi bulmuslardir. Kantarcioglu ve
Yicel (21) degisik klinik 6rneklerden izole edilen Candida
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tarleriyle yaptiklan calismada, 60 C. albicans susunun 57'sin-
de (%95) proteinaz aktivitesi saptamiglardir. Ener ve
ark. (22) ise bu orani %89.2 olarak bulmuslardir. Degisik
klinik 6rnekleri kapsayan diger C. albicans—proteinaz
calismalarinda; Guleng ve ark. (23) 113 C. albicans susu-
nun %50.4'de, Ergin ve Kustimur (24) 51 C. albicans
susunun %49’unda, Akbas ve ark. (25) ise 73 C. albicans
susunun %73.9'da proteinaz aktivitesi saptamislardir.

Suudi Arabistan kadinlarinda vajinit etkeni Candida’larla
yapilan ¢alismada (26); C. albicansve C. parapsilosis izo-
latlarinin timanin (%100), C. tropicalistirlerinin %95'nin
asit proteinaz Urettigi bildiriimistir. Yurt disinda yapilan
diger calismalarda ise; Richel ve ark. (27) 103 C. albican:
susunun 74’tinde, Chakrabarti ve ark. (28) 227 C. albican:
susunun %60’Iinda proteinaz aktivitesi gézlemlemiglerdir.

Bu calismada; 100 C. albicans susunun 64’linde (%64
proteinaz varligi saptanmistir. En ylksek proteinaz akti-
vitesi (%67.5) vajinadan elde edilen suslarda olup istatik-
sel olarak anlamli bulunmamistir. Bu sonuclara gére elde
edilen oranlar diger galismalarla uyumludur, ancak galis!:
lan suslarin hepsinde proteinaz aktivitesi bir pozitif bulun
dugundan, bu aktivitenin diisiik diizeyde oldugu seklinde
degerlendirilmigtir.

Candida albicans izolatlar i¢in en énemli virulans faktér-
lerinden biri olan fosfolipaz enzimi, konak hucreyi lizize
ugratmakta veya hiicrenin ylzey 6zelliklerini deg@istirmek:
tedir. Bu degisiklikler sonucu mantarin dokuya adezyo-
nuna ve penetrasyonuna yardimci oldugu disinilmek-
tedir. Ortaya ¢ikan bu etkiler nedeniyle fosfolipaz enzimi
infeksiyonun patogenezinde énemli bir rol oynamaktadir
(29, 30). Fosfolipaz enziminin varligi kadar miktarida
6nem tagimaktadir (10, 31).

Fosfolipaz enzimini saptamak i¢cin modifiye Price plak
yoénteminin kullanildigi calismalarda, Arikan ve ark. (32)
258 C. albicans susunun 203’Unde (%78.7), Yicel ve
Kantarcioglu (15) 54 C. albicans susunun 51’inde (%94.4)
Yucesoy ve Yulug (33) 175 C. albicans susunun 120’sin-
de (%68.6), Kantarcioglu ve Yicel (21) 60 C. albicans
susunun 56’sinda (%93.3), Ener ve ark. (22) 28 C. albican:
susunun 16’sinda (%57.1) fosfolipaz aktivitesi bulmus-
lardir. Ayni ydntemin kullanildigi bu ¢calismada, incelenen
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100 C. albicans susunun 75'inde (%75) fosfolipaz akti-
vitesi saptanmistir. Calismada elde edilen oran, diger
calismalarla uyumludur.

Cesitli klinik érneklerden izole edilen C. albicans suslarin-
da fosfolipaz aktivitesi degisik oranlarda ifade edilmekte-
dir (32-34). Arikan ve ark. (32) idrar, agiz, vajinal akinti
ve kan 6rneklerinden izole edilen C. albicans suslarinda
sirasiyla %76.4, %77.9, %82,5 ve %71.4’(nde; Yicesoy
ve Yulug (33) oral sirintd, kan, idrar ve vajinal sekres-
yon izolatlarinda sirasiyla %78.6, %68.4, %66.7 ve
%72.7’sinde fosfolipaz aktivitesi saptamiglardir. Yurt
disinda yapilan calismada ise, Price ve ark. (34) kan ve
idrar érneklerinden soyutlanan suslarda sirasiyla %55 ve
%30’unda fosfolipaz aktivitesi saptamislardir. Bu ¢alisma-
da fosfolipaz aktivitesinin klinik bdlgelere gére dagilimi
incelendiginde; vajinal akinti %80, idrar %72.5, kan ve
oral sUruntl 6rneklerinin %70 oraninda fosfolipaz akti-
vitesi gosterdikleri izlenmistir. Calismada saptanan oran-
lar diger ¢alismalarin sonuglari ile paralellik géstermek-
tedir.

Yicel ve Kantarcioglu (15) en yiiksek fosfolipaz aktivite-
sini Urogenital sistem kdkenlerinde (Ort. Pz = 0.78 = 0.10)
ve en dislk aktiviteyi de agiz boslugundan izole edilen-
lerde (Ort. Pz = 0.81 + 0.14) gézlemlemiglerdir. Yiicesoy
ve Yulug (33) ise fosfolipaz aktivitesini ortalama olarak
0.702 + 112 saptamiglardir. Bu galismada ise klinik
orneklere gore degerlendirme yapildiginda; en yiksek
aktivite vajinal akinti érneklerinden (Ort. Pz = 0.819 £ 0.12)
ve en dislk aktivite oral strtintli érneklerinden (Ort. Pz =
0.906 + 0.094) elde edilmistir. Tim 6rnekler i¢in ortalama
fosfolipaz aktivitesi 0.868 + 0.112 bulunmustur. Yapilan
calismalarda (22, 32, 33) ve bu galigsmada klinik érnek-
lerin izole edilen C. albicans'larin izole edildikleri boélge-
lere goére fosfolipaz aktivitesi acgisindan anlamli farkhhk
gbstermedigi belirlenmistir.

Proteinaz ve fosfolipaz enzimleri hiicre disi salgilanan
virulans faktorleridir. Shimizu ve ark. (35) izole ettikleri
C. albicans suslarinin %73'nin hyaluronidaz, konroidin
slilfataz, proteinaz ve fosfolipaz Urettigini saptamislar ve
dort enzimi de bulunduran suglarin fare deneylerinde
%100 mortaliteye neden oldugunu gdstermiglerdir. Enzim-
lerin her hangi birinin eksikliginde virulansin azaldigini
ve proteinaz Uretmeyen suslarin fosfolipaz Uretmeyen
suslara gore daha az virulan oldugunu gérmuslerdir (35).
Videtto ve ark. (36)'nin C. albicans kékenlerinde germ
tUp olusturma, fosfolipaz ve proteinaz aktivitesi ve agiz
epitel hicrelerine adherensi arastirdiklar ¢alismada fosfo-
lipaz ve proteinaz Uretimi arasinda korelasyon saptama-
miglardir. Arastiricilar fosfolipaz, proteinaz uUretimi ve
germ tup arasinda korelasyonu yalnizca Uriner sistemde
gbézlemlemiglerdir (36). Bu calismada da yalniz idrar
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drneklerinden izole edilen C. albicans suslarinin salgila-
diklari proteinaz ve fosfolipaz enzimleri arasindaki kore-
lasyon istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p = 0.022<0.05).
Diger klinik dérneklerden izole edilen C. albicans susla-
rinda proteinaz ve fosfolipaz Uretimi agisindan bdyle bir
koreleasyon saptanmamistir.

ik kez 1982'de Christensen tarafindan Staphylococcus
epidermidis i¢in tanimlanan slime faktor; protein, hekzo-
aminler, nétral sekerler, fosforlu bilegikler gibi bir ¢ok
maddenin olusturdugu karisik bir yapidir (37, 38). 1990’li
yillarda artan Candida infeksiyonlarinin epidemiyolojisi-
ne paralel Candida’larda slime faktor iligkisi arastiriima-
ya baglanmistir (38). Orhon ve ark. (39) izole ettikleri 82
C. albicans susunda tlip aderans testi ile slime pozitif-
ligini kateter érneklerinde %20, vaginal surinti érnekle-
rinde %10 ve oral sirlntl 6rneklerinde %16 oraninda
saptamiglardir. Karaca ve ark. (40) tarafindan kan ve
vagina 6rneklerinden izole edilen C. albicans suslarinda
%77.8 oraninda slime pozitifligi saptanmistir. Candida
albicans kokenleri ile yapilan diger ¢calismalarda; Yiice
ve ark. (41) %11.1, Kalkanci ve ark. (38) %9.3 slime
pozitifligi bulmuslardir. Yapilan bu ¢aligmalarda da modi-
fiye tip aderans testi kullaniimistir (38, 40, 41). Hilmioglu
ve ark. (16)'1 KKBKI agar yéntemini kullanarak yaptiklari
¢alismada; kan, vagina, idrar ve oral suruntiden elde
edilen Candida kdkenlerinde sirasiyla %52, %60, %51.1
ve %45 oraninda slime pozitifligi bulmuslardir. Zer ve
ark. (42) ise calismalarinda C. albicans kokenlerinde
%53.91 oraninda slime pozitifligi gézlemlemislerdir. Bu
¢alismada, Kongo kirmizili agar yéntemi kullanilarak ince-
lenen tim C. albicans susglarinda slime faktér pozitiflig
%48 bulunmustur. Sonuglar ayni yéntemi kullanan aras-
tiricilarin sonuglari ile uyumludur.

Patojen Candidalar arasinda C. albicans en yaygin etker
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Normal floranin bir yes
olan C. albicansklinik érneklerden izole edildiginde gercek
bir patojen mi yoksa floranin bir Giyesi mi oldugunun ayirt
edilmesi her zaman kolay olmamaktadir. Ayrica bu
potansiyel patojen mantarin nasil olup da kolonizasyon-
dan invazyon asamasina gegctigi, hangi mekanizmalarla
konak hasarina yol actigi yeterince agiklanamamistir.
Tum arastiricilar C. albicans'in neden oldugu ylzeye
infeksiyondan yaygin kandidoza kadar degisen infeksi-
yonlarda tek bir virulans faktortiniin etkin olmadigi gori-
slindedirler. Sonug olarak, arastirilan G¢ virulans fakté-
rinden (proteinaz, fosfolipaz ve slime) herhangi birinin
farkli érneklerden izole edilen C. albicans suslan igin tek
basina bir virulans faktéri olmadigi, bdylece C. albicans
ile infeksiyonda bir ¢ok faktérin rol oynayabilecegi
gorisinin gegerli oldugu kanisina variimigtir.
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