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OZET

Bu ¢alismada, hastanemizde yatan hastalarin kan kdltirlerinden izole edilen Candida tirlerinin dagilimlarinin belirlenmesi amag-
lanmistir. Ocak 2002-Aralik 2005 tarihleri arasinda laboratuvarimiza génderilen 22.426 kan kultiri 6rneginden toplam 241 (%1.07)
adet kandidemi epizotu saptanmis olup ¢alismaya 136’si alinmistir. Ayni hastanin birden fazla kan érneginden elde edilen ayni tir
izolatin yalnizca bir tanesi galismaya dahil edilmistir. Toplam 136 Candida susunun 70’i C. albicans (%51.5), 17’si C. sake (%12.5),
12’si C. inconspicua/norvegensis (%8.8), 9'u C. tropicalis (%6.6), 7’si C. parapsilosis (%5.1), 4G C. dubliniensis (%2.9) ve 17’si
(%12.5) diger Candida turleri olarak degerlendirilmistir. Calismada non-albicans Candida orani %48.5 olarak bulunmustur. En sik
rastlanan etkenin C .albicans oldugu goérilmesine karsilik, non-albicans Candida turlerindeki oranin yiiksek olmasi dikkat gekicidir.

SUMMARY

In this study we aimed to determine the distribution of Candida species isolated from the blood cultures of inpatients. Between
January 2002 and December 2005 from 22.426 blood culture samples 241 (1.07%) candidemia episodes were found and 136 of
them were included in this study. If the same species had been isolated two or more times from the same patient only one of them
was evaluated. Of the 136 Candida species were 70 C. albicans (51.5%), 17 C. sake (12.5%), 12 C. inconspicua/norvegensis
(8.8%), 9 C. tropicalis (6.6%), 7 C. parapsilosis (5.1%), 4 C. dubliniensis (2.9%) and 17 other candida species (12.5%). The ratio of
non-albicans candida species was 48.5%. Although C. albicans was found to be the most frequent species the number of non-
albicans Candida species was also high.

GiRiS tedaviye direngli hastaliklar olduklarindan ciddi morbidite

Daha onceki yillarda hastane infeksiyonlarina neden o- ve mortalite nedenidir (5).

lan etkenler genellikle Gram-negatif ve pozitif bakteriler ~ Candida cinsi mayalar Amerika Birlesik Devletleri

iken son on yilda genel mantar infeksiyonlarinin insidan-
sinda artisin yukseldigi gézlenmektedir (1). Bu artis ge-
nis spektrumlu antibiyotiklerin, immunosupresif ilaglarin
yaygin kullanimi, sitotoksik tedaviye bagli uzun slren
nétropeniler, artan invazif kateter kullanimi ve yogdunla-
san major kardiyak ve abdominal cerrahi gibi girisimsel
islemler ile iligkilidir (2-4). Nozokomiyal mantar infeksi-
yonlari siklikla agir seyirli, hizli ilerleyen, tanisi zor ve

(ABD)'nde kan kiltirlerinde koaguilaz-negatif stafilokok-
lar, Staphylococcus aureus ve enterokok tirlerinden
sonra dordiincu sirada en sik izole edilen mikro-organiz-
malardir (6). Candida’lara bagdli nozokomiyal kan yolu
infeksiyonlarinin  %25-50’si yogun bakim Unitelerinde
(YBU) meydana gelmektedir (7, 8). Kandidemi kanda
Candida turlerinin varligini isaret eder (9). Kandidemi,
tanisi ve tedavisi zor, bunun yaninda da mantar disinda-
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ki patojenler ile ortaya ¢ikmis septisemi olgularina gore
daha yuksek mortaliteye (%40) sahip ciddi bir klinik tab-
lodur (4, 10).

Candida albicans en sik kandidemi etkeni olmasina
ragmen son yillarda yapilan galismalarda kandidemiler-
de non-albicans Candida tirlerinin oraninin arttiyi géste-
rilmistir. Non-albicans Candida’lara bagh kandidemiler-
deki artisin en 6nemli nedeni proflaktik ve ampirik olarak
antifungallerin, 6zellikle kolay uygulanmasi nedeni ile
azol tarevi ilaglarin verilmesi etken dagihmini degistir-
mektedir (9). Clnku azol tirevi ilaglarin yaygin kullanil-
masi sonucu C. albicans gibi daha duyarh tirlerin pre-
valansinda azalma ve azol antifungaller igin daha yuiksek
MIK (minumum inhibitér konsantrasyon) degerleri géste-
ren C. krusei ve C. glabrata gibi tirlerde artmaya neden
oldugu bildiriimektedir (5). Yapilan birgok g¢alismada
kandidemi etkenleri Ulkeden ulkeye, ayni Ulkede yillar
arasinda, hastaneler arasinda gerek insidansi gerek ise
etken spektrumunun degistigi bildirilmistir (11).

Bu galismada, retrospektif olarak son 48 aylik dénem
icinde Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hasta-
nesi’nin degisik kliniklerinde yatan hastalarin kan kulttr-
lerinden izole edilen Candida tirlerinin yillara gore insi-
dansi ve klinik servislere gore dagilimlarinin gdsterilmesi
amaglanmistir.

GEREG VE YONTEM

Calismada Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Hastanesi'nde Ocak 2002-Aralik 2005 yillari arasinda
yatan hastalarda kan kiiltiirlerinden izole edilen Candida
turlerinin dagihmi retrospektif olarak arastiriimistir. Ayni
hastanin birden fazla kan 6rneginden elde edilen ayni
sonuglardan yalnizca bir tanesi ¢alismaya alinmistir.

Merkez Mikrobiyoloji Laboratuvar’'na génderilen kan or-
neklerinde Candida’larin ve diger etkenlerin saptanmasi
icin Ocak 2002-Aralik 2003 yillari arasinda BACTEC
9050 (Becton Dickinson, ABD) ve Ocak 2003-Aralik
2005 vyillar arasinda BacT/ALERT®3D (bio Merieux,
Fransa) kan kiltir sistemleri kullaniimistir. Kan kultir
ornekleri 6zel durumlar disinda 37° C’de bes giin sire ile
inkiibe edilmistir. Ureme sinyali veren kan kiiltir siseleri
kanl agara ve EMB (Eosin Methylene Blue) agara pasa-
ja alinmistir. Kanli agarda Ureyen kolonilerin Gram bo-
yama sonucunda maya mantari gérinimu varligi belir-
lenenlere daha sonra klasik kultir yontemleri ve API
ID32C (bioMerieux, Fransa) ticari kitleri ile tir ayrimi ya-
pilmistir.
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Dort yillik sire iginde laboratuvara gonderilen 22.426
kan kultiri 6érneginden toplam 241 (%1.07) kandidemi
epizotu saptanmis olup ¢alismaya 136’s1 alinmistir. Top-
lam 136 Candida sugunun yillara ve tirlere gore dagilimi
Tablo 1'de gO0sterilmigtir. Candida kokenlerinin 70’i
C. albicans (%51.5), 17'i C. sake (%12.5), 12’si
C. inconspicua/norvegensis (%8.8), dokuzu C. tropicalis
(%6.6), vyedisi C. parapsilosis (%5.1), dordi
C. dubliniensis (%2.9) ve 17’si (%12.5) diger Candida
turleri olarak degerlendirilmistir. Candida dubliniensis
susla-rinin tanimlanmasinda kabul géren molekiler yén-
temleri uygulama firsati olmadigindan degerlendirme
sadece API ID32C ticari kitleri ile yapilmistir.

API calismada non-albicans Candida orani %48.5 olarak
bulunmustur. Candida albicans ve non-albicans Candida
oraninin yillara gére dagihmi $ekil 1°de 6zetlenmistir.

Kandidemi etkeni Candida tirlerinin kliniklere gére dagi-
limi Tablo 2'de verilmigtir. Hastanenin Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari Anabilim Dalr'na bagl servislerinde izole edi-
len kandida tirleri en yiksek oranla (%65.4) birinci sirayi
almistir.

Tablo 1. Kan kiltirlerinden izole edilen toplam 136 Candida
susunun ylllara ve tirlere gore dagihimi

2002 2003 2004 2005

Candida turleri vl oyl oyl oyl Toplam
C. albicans 15 14 21 20 70
C. sake 2 - 9 6 17
C. inconspicua/norvegensis - 1 10 1 12
C. tropicalis - 4 1 4 9
C. parapsilosis 1 5 1 - 7
C. dubliniensis 1 1 - 2 4
C. lusitaniae 3 - - - 3
C. glabrata - - - 3 3
C. famata - 2 - - 2
C. guilliermondii - 1 1 - 2
C. valida - - - 2 2
C. krusei - 1 - 1 2
C .utilis - - - 1 1
C. curvata - 1 - - 1
C. membranaefaciens - - 1 - 1
Toplam 22 30 44 40 136
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O C.albicans
DO Non-albicans Candida

n: Candida sayisi

2002 yih 2003 yil 2004 yil 2005 yil Toplam

Sekil 1. Candida albicans ve non-albicans Candida suslarinin

yillara gére dagihmi

Tablo 2. Kan kiltirlerinden izole edilen toplam 136 Candida
tirundn kliniklere gére dagilimi

. 2002 2003 2004 2005
Klinikler Toplam

yili yili yili yili
Pediatri 18 23 35 13
Reanimasyon 1
Dahiliye 1
Ped. Cerrahi 1
Ped. Kardiyoloji -

N = = DN

N W N =
-
- ©

Kalp Damar Cerr. 1 - -
Genel Cerr. - - 1
Gogus Hastaliklari - - -
Uroloji - - -
Plastik Cerr. - 1 -
Kardiyoloji - - -

= =2 NN NN WO N

Beyin Cerr. - - -

-

Onkoloji - - -

= 2 A A A NN =2 NN M

intaniye - - -
Toplam 22 30 44

N
o

136

TARTISMA

Kandidemilerin en 6nemli 6zelligi hematojen yayilimli
derin kandidozun tanisinda bir goésterge olmasidir. Yal-
niz derin kandidozlarda her zaman kandidemi gelisme-
digi gibi, her kandidemi olgusu da yaygin bir kandidozla
sonlanmaz ve “gegici kandidemi-benign kandidemi” kav-
rami 6zellikle hastadan alinan kan 6rneklerinden yalniz
birinde oldugu zaman dustnulebilir. Ancak kandidemi
gelisen olgularin blylk bir kismini travma, yanik ya da
bilyulk cerrahi operasyon gegirmis, ¢cok sayida antibiyotik
kullanan, intravendz veya arteriyel kateterli yogun bakim,
prematiire ve yenidogan Unitelerindeki hastalar olugtur-
maktadir. Bu hasta gruplarindaki kandidemilerde ise ya-
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yilim riski kesin olarak bilinmemekte ve “olasi derin kan-
didozlardan” s6zedilmektedir (12). Ayrica her kandidemi
atadi hastanede kalis slresini yaklagik olarak bir aydan
fazla uzatmakta ve dolaysiyla illke ekonomisine ek yik
getirmektedir (1).

Kandideminin yayginligi ve tir dagilimlari gesitli arastir-
malarla belirlenmeye calisilmaktadir. Amerika Birlesik
Devletlerinde 180 hastanenin dahil oldugu National
Nosocomial Infections Surveillance systemi (NNIS) top-
lam kandidemi oranini 1980 yilinda %5.4, 1990°da ise
%9.9 olarak belirlemigtir (11). Ulusal Tayvan Universitesi
Hastanesi ise kandidemi oraninin 1981 yilindan 2000
yilina kadar tam 36 kat arttigini saptamistir (13). Hindis-
tan'da yapilan bir c¢alismada ise, 1991 yilinda 15
kandidemi olgusu belirlenirken 1996’da bu sayi 275 ol-
mustur (14). Danimarka da yapilan bir galismada ise a-
rastiricilar 1989'da 19 kandidemi epizodu saptarlarken
1994'de bu sayinin 57'ye ciktigini bulmuglardir (15).
Tarkiye’nin de icinde bulundugu bir siirveyans galisma-
sinda, kandidemi yéniinden nozokomiyal fungal kiimila-
tif insidansi 10.000 olguda 4.3 saptanmigtir (1). Genel
olarak ABD’deki hastanelerde kandidemi orani %5'in Us-
tiinde, Avrupa Ulkelerinde ise %2-3 olarak bulunmustur
(16). Bu calismada ise 2002 yilinda 22, 2003 yilinda 30
ve 2004 yilinda 44 kandidemi olgusu saptanmigtir. 2005
yllinda ise bu sayi 40’dir. Doért yillik sire igerisinde
kandidemi orani %1.07’dir. Bu oran ABD ve Avrupa Ulke-
lerindeki oranlardan dusuktir. Hastanenin onkoloji ve
hematoloji yogun bakim unitelerinin olmamasi dolayisiy-
la immunsupresif ila¢ verilen ve sitotoksik tedaviye bagl
nétropenili hasta grubunun az olmasi kandidemi oraninin
dusuk olmasina neden olmustur. Calismadaki kandidemi
olgularinin buyik bir kisminin (%65.4) pediatri servisi
Ozellikle yenidodan Unitesi olgularindan olugmasi bu du-
suinceyi desteklemektedir.

Son yillarda yapilan bir cok calismada kandidemi etken-
lerinde belirgin derecede bir degisiklik oldugu ve non-
albicans Candida’lara bagli kandidemi oraninin yaklasik
%50’lere ulagtigi ifade edilmistir (17). European SENTRY
programina gore ABD'deki kandidemilerin %44°(, Latin
Amerika Ulkelerindeki kandidemilerin %59’u, Avrupa ve
Kanada’daki kandidemilerin ise %47’sinden non-albicans
Candida’lar sorumlu tutulmustur. Avrupa, Kanada ve La-
tin Amerika’da non-albicans kandidemi etkenleri arasin-
da ilk sirayi C. parapsilosis alirken ABD’de ilk sirayi
C. glabrata olusturmaktadir. Candida glabrata Avrupa ve
Kanada’da non-albicans kandidemi etkenleri arasinda
ikinci sirayl almaktadir. Latin Amerika ulkelerindeki ikinci
en sik non-albicans Candida kandidemi etkeni ise
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C. tropicalis’tir (18). Duran ve ark. (19) bes yillik retrospektif
galismada ise non-albicans Candidalara bagh kandi-
demi oranini (%64.2) C. albicans’a bagli kandidemi
oraninindan (%35.8) daha fazla bulmuslardir. Ayrica ¢a-
lismada en sik kandidemi etkeni olarak C. parapsilosis
(%41.5) saptanmistir (19). Foongladda ve ark. (20)'nin
yaptiklari galismada ise non-albicans Candida kandi-
demi orani %55.45 olup, ilk sirayi C. tropicalis (%45) al-
mistir.  Arastiricilar  Ozellikle pediatri  hastalarinda
C. tropicalis’e bagl kandidemi oranini %59 olarak sap-
tamiglardir (20). Singhi ve ark. (21) sadece pediatri yo-
gun bakim unitelerini inceledikleri calismada non-
albicans Candida kandidemi orani %70.3 ve en sik etken
olarak C. tropicalis (%48.4)i bulmuslardir. Yapilan bir
cok calisma g6z 6nline alindiginda C. albicans’tan sonra
gelen non-albicans Candida kandidemi etkenlerinin sira-
lanmasi soyledir: C. parapsilosis > C. glabrata >
C. tropicalis olarak siralanmaktadir (17, 22-24). Bunun
yaninda diger bazi c¢alismalarda ise non-albicans
Candida kandidemi etkenlerinin siralanmasi soyledir:
C. glabrata > C. tropicalis > C. parapsilosis > C.krusei
(10, 25, 26). Brezilya (9) ve Taiwan (8)'da yapilan iki
farkh calismada ise siralama C. parapsilosis >
C. tropicalis > C. glabrata seklindedir. Poikonen ve
ark.(27)'nin bes yillik surveyans galismasinda ise en sik
non-albicans Candida kandidemi etkenlerini sirasiyla
C. glabrata (%9), C. krusei (%8), C. parapsilosis (%5) ve
C. tropicalis (%3) bulmuslardir. Yapilan g¢alismalarda da
goruldigu gibi, kandidemi etkenleri tlkeden tlkeye bol-
geden bolgeye degisiklik gostermektedir. Olgularin ¢o-
gunun yenidogan yogunbakim Unitesinde yatan pediatri
hastalarinin olusturdugu bu galismada ise siralama soy-
ledir: C. albicans (%51.5), C. sake (%12.5), (%8),
C. tropicalis (%6.6), C. parapsilosis (%5.1). Galismada
C. sake ve C. inconspicua/ norvegensis bagli kandidemi
oranlari diger non-albicans kandidalardan daha ylksek

KAYNAKLAR

bulunmustur. Bunun en bulylk nedeni ise hastanenin
yenidogan Unitesinde meydana gelen kiglk ¢apli hasta-
ne infeksiyonlaridir. Ozellikle 2004 yili igerisinde total
parenteral nutrisyon kaynakh C. inconspicua/
norvegensis’nin etken oldugu bir hastane infeksiyonunun
meydana gelmesi bu Candida tirinun genel toplamda
oraninin artmasina ayrica 2004 yilinda kandidemi sayi-
sinin galigsmaya alinan diger yillar gére daha ylksek ol-
masinda etkili olmustur (28).

Candida infeksiyonlarinin epidemiyolojisi hala tartismali-
dir. Genelde, infeksiyonun hastanin kendi endojen flora-
sinin invazyonu sonucu olustugu ve infeksiyona yol acan
suslarin hastayi énceden kolonize edenlerle ayni oldugu
bildirilmigtir (5). Ayrica bildirilen Candida tirlerinin infek-
siyonlardan izolasyon oranlarinin farkli olmasi kismen
altta yatan hastaliginda etkili oldugu bildirilmistir. Orne-
gin, 16semi hastalarinin C. albicans ve C. tropicalis ile
infekte olma olasiligi daha fazlayken, kemik iligi alicilari-
nin daha ¢ok C. krusei ve C. lusitaniae ile infekte oldugu
bildirilmistir (29).

Sonug olarak, kandidemiler hastanelerdeki ilgili servisler,
saglik elemanlari ve klinisyenler tarafindan iyi izlenmeli-
dir ¢linkiu etken spektrumu cok cesitlidir. Bazi maya
mantarlarinin flora Uyesi olmasi tanida gugliklere yol
acabilir ve bunun sonucunda tedavi igin ge¢ kalinabilir.
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