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OZET

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Hastanelerinde, mikrobiyoloji rutin laboratuvarlarina génderilen cesitli
6rneklerden izole edilen Candida tdrleri, klinik 6rneklere gére dagilimini belirlemek ve daha direncli oldugu bildirilen
non-albicans kékenlerin sikligini saptamak amaciyla degerlendiriimistir. Toplam 363 maya susu germ tip, Tween
80’li misir unlu agarda morfolojik gérinim ve APl 20C AUX kiti ile fermentasyon ve asimilasyon reaksiyonlari
yéniinden arastirilarak tanimlanmistir. izole edilen 363 Candida kékeninin 172'si Candida albicans (%47.4), 79'u C.
tropicalis (%21.8), 55'i C. glabrata (%15.2), 18'i C. parapsilosis (%5), 18'i C. kefyr (%5), 11'i C. krusei (%3), dokuzu
C. lypolitica (%2.5) ve biri de C. lusitaniae (%0.3) olarak tanimlanmigtir.

SUMMARY

In this study, Candida strains isolated from various specimens sent to the routine microbiology laboratories of Atattirk
University Research Hospitals were evaluated in order to determine the distribution with respect to clinical specimens
and to ascertain the frequency of non-albicans strains known to be more resistant. A total of 363 yeast strains were
identified in terms of fermentation and assimilation reactions with APl 20C AUX kit and morphologic appearance on
Tween 80 corn-meal agar and germ tube test. Of 363 Candida strains isolated in this study, 172 were Candida
albicans (47.4%), 79 C. tropicalis (21.8%), 55 C. glabrata (15.2%), 18 C. parapsilosis (5%), 18 C. kefyr (5%), 11 C.
krusei (3%), nine C. lypolitica (2.5%) and one C. lusitaniae (0.3%).

GIRIS omurilik sivisi, pléra ve perikart sivilar vb.) veya doku

Candida tirleri dogada yaygin olarak bulunan firsatgi orneklerinden izolasyonlar ya da kiltirde fazla sayida

patojenler olup esas olarak hastanede uzun slre yatan
hastalarda yiizeyel ve derin mikozlara yol agarlar (1). Kli-
nik belirtiler olmaksizin balgam, idrar, diski ve vagina-
dan az sayida soyutlanmalari durumunda genelde teda-
vi edilmezler. Ancak steril viicut sivilarindan (kan, beyin-
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olmalan kaygiyla karsilanmahdir (2, 3). Ginlimizde
immun sistemi yetersiz kilan kanser kemoterapisi, radyo-
terapi ve steroit ilaglarin kullanimi gibi tedavi yéntemleri,
normal mikrobiyal floranin yapisini degistirerek nonpato-
jen olarak nitelendirilen bazi mayalarin, firsat¢i patojen
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olarak infeksiyona neden olmalarini saglamaktadir (1).
Ayrica son yillarda mayalarda amfoterisin B'ye karsi di-
reng gelismesi ile triazol grubu antifungallerin profilaksi
ve tedavide kullanimlari artmig, bdylece daha az patojen
ancak direncli olan non-albicans tirler sistemik patojen
olarak gérilmeye baglamigtir (4). Butin bunlar maya-
larin tanimlanmalarinin ve duyarlilik testlerinin énemini
ortaya koymaktadir (5).

Bu calismada, Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Yaku-
tiye ve Aziziye Arastirma Hastanelerinde, mikrobiyoloji
rutin laboratuvarlarina génderilen cesitli klinik érnek-
lerden izole edlilen Candida turlerinin klinik &rneklere
goére dagiimi, C. albicans ve non-albicans kdkenlerin
oranlarinin belirlenmesi amaglanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Galismada mikrobiyoloji laboratuvarlarina gdénderilen
363 klinik 6rnekten (125 idrar, 78 kan, 49 digki, 38
bogaz, 20 balgam, 13 yara, 19 vagina salgisi, dokuz ser-
viks salgisi, bes dren, dort trakeal aspirat, ¢ kulak
sUriintlist) izole edilen maya kdkenleri degerlendiril-
mistir. idrar kltirlerindeki Greme miktari >10* cfu/ml
oldugunda, diger Kklinik érneklerde ise lUreme saf veya
baskin ise calisma kapsamina alinmigtir (4).

Ornekler ilk izolasyon igin Sabouraud-dekstroz-agar
(SDA)'a ekilerek 26°C ve 37°C'de inkiibasyona birakil-
mistir. Uremeler giinliik olarak kontrol edilmis ve 72 saat
sonunda, maya Uremesi olmayan &rnekler calisma digi
birakilmistir (2, 6). Mikolojik tanimlama amaciyla, olusan
koloniler 6nce morfolojik yénden, daha sonra da germ
tup testi, Tween 80’li misir unlu agarda hif, yalanci hif,
blastospor ve klamidospor olusturmalari ydninden
degerlendirilmistir (2, 3, 6, 7). Ayrica kdkenlerin fermen-
tasyon ve asimilasyon o6zelliklerini belirlemek igin API
20C AUX (bio Mérieux) kiti kullanilmistir.

BULGULAR

Galismaya alinan 363 maya kokeninin izole edildikleri
Orneklere gore dagihimlari Tablo 1'de sunulmustur. Buna
gbre; kokenlerin %34.4°0 idrar, %21.5'i kan, %13.5’si
diski, %10.5’i bogaz, %5.5'i balgam, %3.6’si yara,
%5.2’si vagina, %2.5'i serviks, %1.4°0 dren, %1.1’i tra-
keal aspirat ve %0.8'i kulak surintisinden soyut-
lanmigtir.

Tanimlanan C. albicans kdkenleri diger tlrlere gére idrar
(%50.4), diski (%42.9), bogaz (%52.6), balgam (%65.0),
yara (%61.5), vagina (%52.6), serviks (%66.7), dren
(%60), trakeal aspirat (%100) ve kulak sirlntiistinden
(%100) birinci sikhkta soyutlanmistir. Kanda ise ilk sirayi
C. tropicalisin (%62.8) aldigi gérilmustir. idrar, diski,
bogaz ve vaginada ikinci sirayi C. glabrata; kanda C.
albicans; yarada ise C. tropicalis almistir. Mayalarin
genel tir dagihminda ise, en sik izole edilen tirin C.
albicans (%47.4) oldugu, bunu sirasiyla C. tropicalis
(%21.8), C. glabrata (%15.2), C. parapsilosis (%5), C.
kefyr (%5), C. krusei (%3), C. lypolitica (52.5) ve C.
lusitania€'nin (%0.3) izledigi géralmustar.

TARTISMA

Mantar infeksiyonlarinda gérilen artisla birlikte, bu infek-
siyona neden olan tirlerin gesitliliginde de degisiklikler
gbrilmeye baslamistir. Endojen kaynakli olmasi nede-
niyle nozokomiyal mantar infeksiyonlarinda ilk sirayi C.
albicans almakla birlikte, antifungal tedaviye daha zor
yanit verdigi bilinen C. tropicalis C. krusei, C. glabrata,
C. parapsilosis, C. lusitaniae gibi non-albicans tirlerle
karsilasma orani da hizla artmaktadir. Bu nedenle
tarlerin tanimlanmasi ve diren¢ profillerinin belirlenmesi
6nem tasimaktadir (8).

Normal florada bulunan Candida tirleri insan savunma
mekanizmalarindaki yetersizlik sonucu infeksiyona neden

Tablo 1. incelenen 363 Candida kdkeninin soyutlandiklar Klinik 6rneklere ve tiirlere gére dagimi

Candida turleri idrar Kan Diski Bogaz Balgam Yara Vagina  Serviks Dren Trak.aspir.  Kulak stir. ~ Toplam

s % s % s % s % s % s % s % s % s % s % s % s %
C. albicans 63 504 21 269 21 429 20 526 13 650 8 615 10 526 6 66.7 3 600 4 1000 3 100.0 172 474
C. tropicalis 14 112 49 628 6 122 3 79 1 5.0 2 154 2 105 1 111 1 200 0.0 0.0 79 218.
C. glabrata 27 216 1 1.3 10 204 9 237 1 5.0 00 6 316 1 111 0.0 0.0 0.0 55 15.2.
C. parapsilosis 6 48 6 77 1 20 2 53 2 100 1 77 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 18 5
C. kefyr 7 56 0.0 6 122 3 .79 1 5.0 177 0.0 0.0 0.0 0.0 00 18 5
C. krusei 5 40 1 13 2 44 1 26 0.0 0.0 53 1 114 0.0 0.0 0.0 M 3
C. lypolitica 3 24 0.0 2 41 0.0 2 100 177 0.0 0.0 1 200 0.0 0.0 9 25
C. lusitaniae 0.0 00 1 20 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 1 03
Toplam 125 100.0 78 100.0 49 100.0 381000 20 1000 13 1000 19 1000 9 1000 5 100.0 4 1000 3 100.0 363 100.0

Not: Yiizdeler stitun yiizdesidir.
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olmaktadir (2, 6, 9). Genel olarak hormonal dizensizlik
ve antimikrobiyal ajanlarin kullanimi. yizeyel kandidoza
neden olur. Hastaligin yaygin sekli ise fagosit fonksiyon-
larindaki veya hicresel immunitedeki yetersizliklerle
iliskilidir (2).

Nozokomiyal infeksiyon etkenleri icinde Candida turleri
hastane genelinde altinci siklikta goérdlirken, yogun
bakim Unitelerinde dérdiincu sirada yer almaktadir (10).

Cesitli klinik érneklerden dretilen Candidalarin dagilimi-
nin incelendigi ¢calismalarda; Gin ve ark. (11) 177 Can-
dida kokeni i¢cinde C. albicans''in %70 oraninda en sik
izole edilen tir oldugunu; bunu sirasiyla C. parapsilosis,
C. tropicalis, C. glabrata ve diger turlerin izledigini. Ayrica
C. albicans’a tim orneklerde birinci siklikla rastlandigini
belirtmiglerdir. Barchiesi ve ark. (12) klinik érneklerden
izole ettikleri 273 maya izolatinin %36.6’sin1 C. albicans
digerlerini sirasiyla, C. neoformans, C. tropicalis, C.
parapsilosis, C. glabrata, C. krusei, C. lusitaniae ve
Trichosporon beigelii olarak saptamiglardir. Pfaller ve
ark. (13) 402 maya susunun %40 ini1 C. albicans, geri
kalanlarini da sirasiyla C. glabrata, Cryptococcus
neoformans, C. tropicalis, C. krusei, C. lusitaniae ve C.
parapsilosis olarak saptamislardir. Sani¢ ve ark. (14)
calismalarinda 210 maya kd&keninin %51.9'unu C.
albicans, digerlerini de sirasiyla C. kefyr, C. glabrata, C.
krusei, C. tropicalis, Trichosporon spp., C. parapsilosis
ve Cryptococcus neoformans olarak tanimlamislardir.
Arastiricilar ayrica C. albicans'in tim 6rneklerde en sik
izole edilen tur oldugunu, C. kefyrin bogaz ve diskidan.
Trichosporon spp.’nin deri ve tirnak drneklerinden, C.
tropicalis ve/veya C. glabrata'nin idrar ve vaginadan ikin-
ci siklikta soyutlandigini bildirmiglerdir. Gile¢ ve ark.
(15) degisik klinik 6rneklerden izole ettikleri 120 maya
kékeninin %70.8ini C. albicans digerlerini sirasiyla. C.
glabrata C. kefyr, C. parapsilosis, C. famata, Trichosporon
cutaneum olarak belirlemiglerdir. Johansson ve ark (16)
izole ettikleri 47 kandida susunun %80.8'nini C. albicans
digerlerini sirasiyla C. tropicalis C. krusei ve C. guillermondii
olarak saptamislardir.

Candida turleri ile siklikla kolonizasyon olmasi ve
gelisen infeksiyonlarda spesifik bulgularin gérilmemesi
nedeniyle, en blyik sikinti tanida yasanmaktadir (17).
idrardaki tiremelerin degerlendirilmesi son derece prob-
lemlidir. Bu durum hastadaki risk faktérleri ve incelenen
ornegin alindigr bdlgedeki klinik bulgularla birlikte
degerlendirilmelidir (18). Kandidirinin en sik gérilme
nedeni alt Uriner sistem infeksiyonu veya perineden kon-
taminasyonu izleyen kolonizasyondur (18, 19). Kan-
didurilerde koloni sayimi kolonizasyon ile invazif infek-
siyonu birbirinden ayiramamaktadir (4).
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Kandidurili hastalarin buyik kismini (%68-75) kateterli
hastalar olusturur. Kateteri olmayan febril nétropenik
hastalarda, idrarda Candida Uremesi koloni sayisi kag
olursa olsun anlamli olarak degerlendiriimelidir (1, 18,
19).

Vural ve ark (20) idrar orijinli 57 susun, %61'ini, Kaya ve
ark. (21) idrar yolu infeksiyonu etkeni olarak saptadiklari
74 maya susunun %75.7°sini C. albicans olarak belirle-
miglerdir. Calismada idrardan izole edilen 125 Candida
kékeninin %50.4’Unl C. albicans, %21.6’sini C. glabra-
ta, %11.2’sini C. tropicalis, digerlerini sirasiyla C. kefyr,
C. parapsilosis, C. krusei ve C. lypoliticanin olusturdugu
saptanmistir.

Vulvovajinit etkenleri arasinda Candidalar en sik rastla-
nan mikroorganizmalardandir. izole edilen kékenlerin
%80-90'ninI C. albicans, digerlerini C. glabrata, C. para-
psilosis ve C. tropicalis olusturmaktadir (22). Normal
over siklusu varliginda, mayalarin kolonize olmadigi,
vajinal floranin olugsmasinda vajinal epitelin énemli rol
oynadigl hayvan deneyleri sonucunda ortaya ¢ikariimistir
(23).

Vajinal érneklerden izole edilen mayalarla ilgili yapilan
calismalarda koékenlerin  da@ilimlan  incelendiginde;
Tldmbay ve ark. (24) Urettikleri 374 mayanin %68.9'unu,
Oldagay ve ark. (25) 52 maya susunun %76.9'unu,
Gurer ve ark (26) vajinitli hastalardan izole ettikleri 47
mayanin %78:7’sini C. albicans olarak saptamislardir.
Berktas ve ark. (27) saglhkl gebe kadinlarda kandida-
larin vajinal kolonizasyonunu arastirdiklari ¢alismalarin-
da, C. albicans' %63.9 oraninda saptadiklarini bildir-
miglerdir. Aktan (22) gebe olan ve olmayan kadinlarda
maya infeksiyonlarini aragtirdigi calismasinda, sirasiyla,
% 59.6 ve % 58.8 C. albicans saptamistir. Génlim ve
ark. (28) izole ettikleri 73 maya tlrinin %76.7’sini C.
albicans olarak bildirmiglerdir. Calismada vaginadan
izole edilen suslarin %52.6’s1 C. albicans, %31.6’s1 C.
glabrata, %10.5'i C. tropicalis ve %5.3'U0 C. krusei olarak
tanimlanmistir.

Gastrointestinal sistem florasinda Candida turleri bulun-
makta olup agizdan izole edilen tirlerin %68-80'nini C.
albicans olusturmaktadir. Daha sonra C. tropicalisve C.
glabratdya rastlanir. Bagirsaklarda inhibitér etkiye neden
olan laktik asiti olusturan Lactobacillus, Escherichia coli,
Salmonella ve Pseudomonas tlrlerinin sayisi arttikca
Candida'lann sayisinin azaldigi bildiriimistir (29). Bunun-
la birlikte, antibiyotiklerin kullanimi, antiasit ve/veya si-
metidin tedavisi, ileus ve diyare gibi nedenlerle gastro-
intestinal kolonizasyonda artis olmasi, bagisiklik sistemi-
nin kandidemi riskini artiran faktorlerin basinda gelmek-
tedir (4, 30).
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Yiicesoy ve Yulug (30) yogun bakim hastalarinin ve
saglikli bireylerin diskilarindan izole edilen C. albicans
oranlarini  sirasiyla; %56.2 ve %64.8 olarak bildir-
mislerdir. Mete ve Arikan (29) c¢alismalarinda antibiyotik
tedavisi alan 64 c¢ocugun agzindan, 36 c¢ocugun
diskisindan maya suslari izole etmisler; bunlar arasinda
C. albicans oranlarini %80 ve %89 olarak belirle-
mislerdir. Ayni arastiricilar (29) ishalli olgularda antibiyo-
tik tedavisi sirasinda ve oéncesinde Candida yéninden
inceleme yapmak gerektigine dikkat cekmistir. Us ve
ark. (31) nétropenik hastalarin mikrobiyolojik izlemleri
sirasinda. bogaz o&rneklerinden %75.4, digkilarindan
%23.9, kan kultdrlerinden %34 oraninda maya izole ede-
rek florali vicut bdlgelerindeki kolonizasyonun erken
saptanmasinin fungemi agisindan énemi ve gerekliligine
dikkat cekmiglerdir.

Calismada bogazdan izole edilen 38 susun %52.6’sl,
diskidan izole edilen 49 susun ise %42.9'u C. albicans
olarak saptanmistir.

Candida tirlerinin son yirmi yilda yaptiklari infeksiyonlar
arasinda artisin en fazla oldugu klinik tablo kandidemi-
lerdir. Kandidemi en fazla pediatri klinigi Uniteleri ve
yogun bakim Unitelerinde gériilmektedir (4, 7, 18).

Sistemik infeksiyonlarin %46'sindan non-albicans turle-
rin sorumlu oldugu, I6semili hastalarin g¢ogunlukla C.
albicans ve C. tropicalisle, kemik iligi transplantasyonu
yapilan hastalarin da C. kruseive C. lusitaniae ile infekte
oldugu saptanmistir (3). Knoke ve ark. (32) bu konuda
yaptiklarn ¢alismalarinda; 1992-1995 yillan arasinda C.
albicans izolasyonunun % 76’dan %54.4’e dustiuguna,
buna karsilik, non-albicans turlerden C. glabrata izolas-
yonunda %11.7’den %28.4’e yiikselme oldugunu gézlem-
lemiglerdir. Non-albicans tirlerin antifungal ajanlara
duyarhliklarinin farkli olmasi nedeniyle bu durumun énem
tasidigina dikkat ¢ekilmistir. Sandven ve ark. (33) 1991-
1996 yillari arasinda fungemi etkeni olarak izole ettikleri
576 kokenin %66.6’sini, Pfaller ve ark. (34) Amerika
Birlesik Devletleri (ABD), Kanada ve Giney Amerika'yi

KAYNAKLAR

kapsayan 34 merkezde yaptiklari arastirmada sap-
tadiklar 306 kandidemi etkeninin %53.3’Unu C. albicans
olarak belirlemiglerdir; ABD’de non-albicans tlrler %43.8
oraninda saptanmis ve en sik C. glabrata belirlenmistir.
Ayni arastirmada (34), bu durumun Kanada’'da %47.5 ve
C. parapsilosis, Giiney Amerika’da ise %40.5 ve ilk iki
sirada C. parapsilosis ve C. tropicalis seklinde oldugu
bildirilmistir. Canton ve ark. (35) ¢alismalarinda kandidemi
etkeni olan 143 susun %45.5’ini C. albicans. %40.5'ini
C. parapsilosis digerlerini ise C. tropicalis, C. glabrata ve
C. krusei olarak saptamiglardir. Ermertcan (36) izole ettigi
60 kdkenin %45'ini C. albicans, %38.3'UnlU C. tropicalis
ve %16.6’'sini C. parapsilosis olarak bildirmigtir. Hong
Nguyen ve Yu (37) kandidemi etkeni olan 95 kandida
susunun %41'ini C. albicans, %?22'sini C. glabrata,
%20’sini C. tropicalis, digerlerini sirasiyla C. parapsilo-
sis, C. lusitaniae, C. krusei olarak tanimlamislardir.

Galismada kan kultirlerinden izole edilen 78 kdkenin
%56.4’0 yenidogan ve prematiire Unitesinden, %43.6’sI
da yogun bakim Unitelerinden génderilen érneklerden elde
edilmistir. Kékenlerin %62.8'ini C. tropicalis %26.9’unu
C. albicans, %7.7’sini C. parapsilosis, %1.3’Unl C. krusei
ve %1.3’Uni C. glabrata’nin olusturdugu gérilmustr.

Gesitli  Ulkelerde yapilan caligmalar maya tirlerinin
dagihminda buyik farkhliklarin oldugunu ortaya g¢ikar-
mistir. Epidemiyolojideki bu degisimin nedeni heniiz ¢ok
acik degildir. Bazi yazarlar bu durumun flukonazolin
yaygin kullanimindan kaynaklandigini ileri siirmekte ise
de, bu disiincenin sadece flukonazoliin kullanildigi yer-
lerde gecerli olabilecedi savunulmaktadir (33).

Sonug olarak, bu galismanin verileri yazarlarin ¢alistigi
hastanede potansiyel direncli non-albicans Candida
thrlerinin gérilme sikliginin énemli &lgiide oldugunu
gostermektedir. Ayni durumun Turkiye’'nin diger merkez-
lerinde de olabilecegi ve bu nedenle antifungal ajanlarla
ampirik tedavi yaklasimlarinin basarisiz kalabilecegi g6z
6niine alindiginda; Candidalan tir dizeyinde tanimla-
manin ve antifungal duyarlilik testlerinin énemi ortaya
cikmaktadir.
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