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OZET

Bu calismanin amaci, kandidemi hastalarindaki risk faktorlerini saptamak idi. Calismada, 1 Mayis 2007-31 Aralik 2008 tarihleri
arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde kandidemi tanisi konan hastalar prospektif olarak degerlendirildi.
Calismay! toplam 56 hasta olusturdu. Hastalar iki gruba ayrildi. Buna gére Grup 1 (n:24) Candida albicans’a bagli infeksiyon gelisen
hastalardan, Grup 2 (n:32) ise C. albicans disi kandida turleri ile infeksiyon gelisen hastalardan olustu. Her iki grup yas, hastanede
kalis siresi (Grup 1: 50+27.9 giin, Grup 2: 41+21.3 glin), idrar sondasi (Grup 1: 33+26.5 guin, Grup 2: 26120 gln) ve santral vendz
kateter (SVK) (Grup 1: 32+31.2 glin, Grup 2: 28+20.3 gun) uygulanim suresi ve total parenteral nutrisyon (TPN) kullanim suresi
(Grup 1: 30£30.7 giin, Grup 2:27+18.6 gun) agisindan karsilastirildiginda anlamli bir fark saptanmadi. Total parenteral nitrisyon
kullanimi Grup 1’de Grup 2’ye gore anlamli olarak ylksek saptandi (Grup 1: 21/24,%88; Grup 2: 23/32,%72; p:0.018). Diger risk
faktorlerinde anlamli fark saptanmadi. Sonug olarak, calismada C. albicans ve albicans disi kandida tirleriyle gelisen fungemilerde
TPN kullanimi diginda bir risk faktéri saptanmadi. Non-albicans turlerde gelisen infeksiyonlarin fazlaligi dikkat gekti.

SUMMARY

The purpose of this study was to determine the risk factors for the development of candidemia. The patients with candidemia were
assessed prospectively at the Ondokuz Mayis University Hospital between 1 May and 31 December 2009. Fifty-six patients were
enrolled in the study. The study population was divided into two groups as Candida albicans fungemia (Group 1, n:24) and non-albicans
candidemia (Group 2, n:32). There was no statistically significant difference between both groups in terms of age, hospital stay (Group
1: 331£26.5 days, Group 2: 41+21.3 days), duration of urinary catheterization (Group 1: 50+£27.9 days, Group 2: 26+20 days), duration of
central venous catheterization (Group 1: 32+31.2 days, Group 2: 28+20.3 days) and duration of total parenteral nutrition (Group 1:
30+£30.7 days, Group 2: 27+18.6 days). Nevertheless, total parenteral nutrition was significantly higher in Group 1 than in Group 2 (88%
versus 72%, p: 0.018). There was not any statistical difference between both groups regarding other risk factors.

In conclusion, the study showed that total parenteral nutrition is the only risk factor candidemia caused by C. albicans as well as by
non-albicans Candida species. The high incidence of candidemia caused by non-albicans strains was an important finding.

GIRIS
Candida tirlerine bagli gelisen kan dolasimi infeksiyon-

larinda artisla beraber 6zellikle invazif kandidoz formu-
nun mortalite ile iligkili olmasi ve hastanede yatis sure-

invazif kandidoz olusmasinda zeminde (i¢ faktdriin etkili
oldugu bildirilmektedir. Bu faktorler; genis spekturumlu
antibiyotiklerin  kullanimi sonucunda asin ¢ogalma veya
kolonizasyon, kemoterapi ve radyoterapiye bagl agir

sini uzatmasi nedeniyle énemlidir (1-5). Invazif fungal
infeksiyonda kan kiltirinde saptanan maya tiiri en sik
Candida albicans olmakla beraber, son ¢alismalarda C.
albicans digl Candida tirlerinde, 6zellikle de C. glabrata
ve C. kruseide artig bildirilmistir (6, 7). Son 20 yilda
hastanede yatan hastalarin hastaliklarinin ciddiyetinde
artis, yogun invazif islemlerin uygulanmasi ve genis
spektrumlu antimikrobiyal ilaglarin kullanimi, nozoko-
miyal fungal infeksiyonlarin insidansinda artisa neden
olmustur (8, 9).

mukozit ve girisim, travma ya da uzun stureli kateterizasyon
sonrasi mukoza ve deri bltlnliginde bozulmadir (10, 11).

Candida infeksiyonlarinda risk faktorleri; genis spektu-
rumlu antibiyotik kullanilmasi, cerrahi, organ transplan-
tasyonu, prematuritelik, invazif girisimler (mekanik venti-
lasyon, hemodiyaliz, parenteral nitrisyon, Uriner katetere
varligi) olarak tanimlanmistir (12).

Bu ¢alismada, C. albicans’a ve albicans digi kandidalar
(ADK)'a baglh gelisen kan dolasimi infeksiyonlarinda
olasi risk faktorlerinin karsilastirilmasi amaglanmistir.
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GEREG VE YONTEM

Bu calismada, 1 Mayis 2007-31 Aralik 2008 tarihleri
arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi'nde yatan ve kan kdltiirlerinde kandida turleri
izole edilen hastalar prospektif olarak incelenmistir. Kan
klltirinde kandida turleri Greyen her hasta infeksiyon
acisindan degerlendirilerek hazirlanan formlara kaydedil-
mistir. Kandidemi tanisi bir veya daha fazla kan kilti-
riinde kandida tirlerinden birinin Gremesi ve infeksiyonun
iliskili Kklinik bulgu veya semptomlarinin olmasi olarak
tanimlanmustir. infeksiyonun klinik bulgular ola-rak; atesin
38° C ve lizerinde ya da 36° C'nin altinda olmasi, I6kositoz
(>10 OOO/mm3) veya lokopeni (<4000/mm3) varlgi, C-
reaktif protein ylksekligi (>5 mg/dl), sepsis ve/veya septik
sok bulgularinin olmasi ve tim bu bulgularin baska bir
infeksiyon ile agiklanamamasi olarak tanimlanmgstir. Risk
faktorleri olarak hastanede kalig stresi, Uriner kateter,
santral venoz kateter kullanimi ve kullanim sureleri, total
parenteral nltrisyon kullanimi ve siresi, malignite, Dia-
betes mellitus (DM) varlgi, steroit kullanimi, hastaneye
yatis 6ykisU olarak tanimlandi.

Mantar tanisi Merkez Mikoloji Laboratuvari’'nda yapildi.
Maya identifikasyonunda, germ tiipten, krom agardan ve
turlerinin  saptanmasinda mini APl  sisteminden
(bioMérieux) yararlanildi.

istatistik yontemi: Istatistiksel analizde SPSS version
11.0 (SPSS Co. LEAD Techn., IL) kullanildi. Demografik
verilerin, hastanede kalis suresi, Uriner kateter, santral
vendz kateter kullanim sureleri, total parenteral nutrisyon
kullanimi siresinin degerlendiriimesinde Mann-Whitney
U testinden yararlanilirken diger risk faktorlerinin ve
prognozun degerlendiriimesi, logistik regresyon analizi
ile yapildi. P degeri 0.05'in altinda olanlar istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismayi toplam 56 hasta olusturdu. Hastalar iki gruba
ayrildi. Buna gore Grup 1 (n:24) C. albicans’a bagl inf-
eksiyon gelisen hastalardan, Grup 2 (n:32) ise ADK tir-
leri ile infeksiyon gelisen hastalardan olustu. Grup 1’de
yas ortalamasi 55+19.8, kadin hasta sayisi 11 (%46)
iken, Grup 2'de yas ortalamasi 56+18.4 ve kadin hasta
sayisi 14 (%44) olarak saptandi. Hastalarin yattigi klinik-
ler ve aldigi tanilar Tablo 1°de gosterilmistir.

Her iki grup yas, hastanede kalis suresi (Grup 1:50+27.9
gin, Grup 2:41+21.3 gin), idrar sondasi (Grup
1:33426.5 giin, Grup 2:26+20 giin) ve santral vendz
kateter (SVK) (Grup 1:324+31.2 gin, Grup 2:28+20.3
glin) uygulanim slresi ve total parenteral nitrisyon
(TPN) kullanim stresi (Grup 1:30£30.7 gln, Grup
2:27+18.6 gun) olarak karsilastirildiginda anlaml bir fark
saptanmadi (Tablo 2, Sekil 1).

Tablo 1. Kandidemili hastalarin yattigi klinikler, tanilar ve kullanilan antibiyotiklerin dagilimi

Grup 1 (n:24) n (%)

Grup 2 (n:32) n (%)

Yattigi klinikler

e Dahili klinikler 15 (%62.5) 17 (%53)
e  Cerrahi klinikler 9 (%37.5) 15 (%47)
Tanilar

o Malignite 12 (%50) 16 (%50)
o Hematolojik 1(%4) 4 (%12.5)
o Solit 11 (%46) 12 (%37.5)
e Travma - 4 (%12)
e Pnomoni 4 (%17) 1(%3)

e IKK 3 (%13) 5(%17)
e Diger* 5 (%20) 6 (%18)

Kullanilan antibiyotikler

Ortalama glin-kullanilan hasta sayisi

Ortalama glin-kullanilan hasta sayisi

e Karbapenemler
Sefalosporinler

Glikopeptidler

Aminoglikozitler

Kinolonlar

Betalaktamaz kombinasyonlari
Kolistin

17 (20 hasta)

12 (18 hasta)
16 (8 hasta)
14 (5 hasta)
8 (5 hasta)
10 (5 hasta)

14 (1 hasta)

19 (23 hasta)
13 (6 hasta)
13 (18 hasta)
20 (3 hasta)
14 (3 hasta)
12 (5 hasta)

)

16 (2 hasta

*Akut mezenter iskemi, glomerulonefrit, kostik madde yararlanmasi, Behget hastaligi, Myastenia gravis
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Sekil 1. Kandidemide risk faktorleri
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Tablo 2. Kandidemide risk faktorlerinin degerlendirilmesi

Yas (yil)

Hastanede kalis siresi (giin)

Uriner kateter uygulama siiresi (giin)
Santral kateter uygulama suresi (giin)

Total parenteral nltrisyon uygulama suresi (giin)

Grup 1 (n:24) Grup 2 (n:32) p*
OrtalamaxSD OrtalamazSD
(min-maks) (min-maks)

55+19.8 (18-81) 56+18.4 (21-90) 0.875
50+27.9 (17-135) 41+21.3 (7-86) 0.236

33+26.5 (7-84) 26120 (3-70) 0.430
32+31.2 (3-130) 27+20.3 (4-65) 0.321
30£30.7 (2-130) 27+18.6 (4-63 0.370

*Mann-Whitney U testi

Tablo 3. Kandidemide risk faktorlerinin degerlendirilmesi

Risk faktorleri Grup 1 (n:24) Grup 2 (n:32) p* %95 Guven araligi
n (%) n (%)

Cinsiyet (K/E) 0.419 0.170-2.089
Malignite 12 (50) 14 (44) 0.939 0.268-3.385
Diabetes mellitus 2 (8) 6 (19) 0.321 0.388-17.882
Steroit kullanimi 8 (33) 7 (22) 0.104 0.067-1.289
TPN kullanimi 21(88) 23 (72) 0.018 0.001-0.537
SVK kullanimi 18 (75) 24 (75) 0.174 0.474-62.000
UK kullanimi 18 (75) 28 (88) 0.226 0.521-15.814
Hastaneye yatis oyklsu 14 (58) 19 (59) 0.795 0.222-3.167
Kaybedilen hasta 12 (50) 21 (66) 0.137 0.096-1.381

*Logistik regresyon analizi, TPN: Total parenteral niitrisyon, SVK: Santral vendz kateter, UK: Uriner kateter

Total parenteral nitrisyon kullanimi Grup 1’de Grup 2’ye
gore anlamli olarak yliksek saptandi (Grup 1:21/24,%388;
Grup 2:23/32,%72; p:0.018). Diger risk faktorlerinde
anlamli fark saptanmadi (Tablo 3).

Tablo 4. Ureyen Candida tiirlerinin dagilimi

n (56) %
Candida albicans 24 43
Candida tropicalis 14 25
Candida parapsilosis 10 18
Candida glabrata
Candida kefyr

Candida krusei

Alti  hastaya (%11) antibiyotik kullaniimadigi olup
(sadece Grup 2'de), en uzun sire kullanilan antibiyotik
grubunun karbapenemler (Grup 1: ortalama 17/gin;

Cilt 23, Sayi 3, Temmuz 2009

Grup 2: ortalama 19/gliin) oldugu saptandi (Tablo 1).
Grup 1'de hatsalarin %50’si (12/24), Grup 2'de ise
%66’s1 (21/32) kaybedildi. Grup 2’yi olusturan C. albicans
disi kandida turlerinin iginde en sik C. tropicalis (14/56,
%25) saptandi (Tablo 4).

TARTISMA

Kandidoz olgularinda major etken C. albicans olmakla
birlikte C. albicans disi kandida tiirlerinde de son yillarda
belirgin bir artis bildiriimektedir (13). Albicans digi kandi-
dozlarda en sik saptanan kandida turd C. glabrata
(%%3-35) olup bunu sirasiyla C. tropicalis, C. krusei ve
diger kandida turleri izlemektedir (14). Kandidoz saptadi-
gimiz hastalarin %43’Un0 (24/56) C. albicans olusturur-
ken, albicans digi turler arasinda en sik C. tropicalis
(%25,14/56) saptanmistir (Tablo 4).

101



Tasdelen Fisgin ve ark.

Kandidoz gelisiminde etkisi olabilecek olasi risk faktorleri
ile ilgili gesitli calismalar yapilmistir. Yogun bakim unite-
lerinde gelisen kandidozdaki belirlenen risk faktorleri
arasinda genis etki spektrumlu ve/veya uzun sireli
antibiyotik kullanimi, TPN, SVK varligi, genis cerrahi
uygulanmasi, renal yetmezlik, kortikosteroit kullanimi,
mekanik ventilasyon uygulanmasi, persistan notropeni,
kandidiri veya birden ¢ok bdlgede maya kolonizasyonu,
yanik ve hemodiyaliz sayilmaktadir (1, 15, 16).

Albicans digi kandidemi infeksiyonlarinin gelisiminde,
C. krusei ve C. glabrata icin azol profilaksisi, C. tropicalis
icin notropeni, l16semi (17) ve kemik iligi transplantas-
yonu, C .parapsilosis igin vicutta yabanci cisim, yeni-
dogan, ve hiperalimentasyon risk faktéri olarak tanim-
lanmistir (17, 18). Cheng ve ark. (15) yaptiklar bir cahs-
mada, C. albicans ile iligkili en énemli risk faktorlerini ileri
yas, yogun bakimla iligkili uygulamalar ve akut sepsis
olarak bildirmiglerdir. Ayni calismada ADK'da ise kanser
nedeniyle alinan kemoterapiye bagl gelisen I6kopeni ve
trombositopeni olarak saptanmistir (15).

Candida albicans ve ADK tirleri ile olusan kandidozdaki
risk faktorlerinin karsilastirildigr bir calismada (19); ste-
roit kullanimi, SVK varlidi ve kandiduri olmasi ADK igin
bagimsiz risk faktériu olarak tanimlanmistir. Ayni calig-
mada, albicans digi kandidoz artmis mortalite ile iligkilen-
dirilmigtir (19). Gahismamizda TPN kullanimi C albicans
gelisen hastalarda ADK infeksiyonu gelisen hastalarla
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karsilastinldiginda, anlaml olarak ylksek saptandi
(21/24, %88; 23/32, %72; p=0.018). Diger risk faktorle-
rinde anlamli bir fark saptanmadi (Tablo 3). Hafif-orta
seyirli kandidozlu hastalarda treyen maya tirtine gére
mortalite iligkisinin incelendigi bir calismada her iki grup
arasinda anlamli bir fark saptanmazken mortalite oran-
lar %15 ila %35 arasinda bildirilmektedir (18). Onceki
calismalarda kandidozlu hastalardaki mortalite orani
%80’in Uzerinde bildirilmekteydi. Albicans disi kandidoz
gelisen hastalarda mortalite orani (21/32, %66) ADK
gelisen hastalara (12/24, %50) gore yuksek bulundu
(p>0.05).

Kandida infeksiyonlari yalnizca patojenik kandida turleri
ile iligkili olmayip konak defans mekanizmalarinda yeter-
sizlik ve altta yatan hastaligi olan hastalarin komplikas-
yonlari nedeniyle ortaya cikmaktadir (20). Altta yatan
ciddi hastaligi olan hastalarda kandida infeksiyonlarinin
gelisme riski ylksek olmakla beraber kétl prognoz da bu
durumla iligkilidir. Her iki gruptaki hastalarda da malignite
altta yatan hastaliklarin %50’sini olusturmaktaydi.

Sonug olarak, bu galismada ADK tirlerine bagl gelisen
kan dolagsimi infeksiyonlardaki artis ve bu infeksiyonlar
seyrinde gelisen mortalitenin yikselmesine dikkat gekil-
mek amaclanmigtir. Albicans disi kandida infeksiyonla-
rinda, risk faktorlerinin belirlenmesi ampirik tedaviyi
olusturmakta 6nem kazanmaktadir. Bu konuda yapilacak
ayrintili calismalara gereksinim vardir.
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