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Oz: Kandidemi, Candida (C.) tiri maya mantarlari tarafindan olugturulan bir enfeksiyon
hastaligidir. Cogunlukla hastanelerin yogun bakim Unitelerinde ortaya ¢ikan erken tanisi ve
tedavisi zor, mortalitesi yiksek dnemli kan dolasimi enfeksiyonlarindandir. Kandidemiye neden
olan turlerin insidansi Glkeden Ulkeye, hatta ayni Ulkedeki hastaneler arasinda degisebilmektedir.
Kandidemi etkeni en sik Candida albicans (C. albicans)'dir. Ancak son yillarda non-albicans
Candida turleri ile gelisen kandidemi insidansinda artis goriilmeye baslanmistir. Bu ¢alismada
Temmuz 2017- Temmuz 2022 tarihleri arasinda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji
laboratuvarina yodun bakim Unitelerinden kandidemi sipheli hastalardan gdénderilen kan
orneklerinde saptanan Candida tidrlerinin  dagilimi  retrospektif olarak yapilmistir.
Laboratuvarimiza gelen kan kuiltur siseleri BD BACTEC™ kan kiltlru cihazina yerlestirilmistir. 24
saat sonra pozitif sinyal veren kan kultir siselerinden direk yapilan Gram boyamada Gram pozitif
mantar sporlari aranmistir. Pozitif siselerden %5 koyun kanli agar besiyeri (Oxoid, ingiltere),
eozin-metilen blue (EMB, Oxoid, ingiltere) ve Sabouraud Dektroz Agar (SDA, Oxoid, ingiltere)
pasajlari yapilmistir. Kalttrler bakteriyolojik olarak 18-24 saatlik, mikolojik olarak da 18-72 (bazen
1 hafta) saatlik 35-37°C’lik etivdeki inkiibasyonlari sonunda dremeleri yoninden
degerlendirilmistir. Mikroorganizmalarin tanimlanmasi; koloni yapilari, Gram boyama, germ tiip
testi, konvansiyonel biyokimyasal test sonuglari ve matris destekli lazer desorpsiyon/iyonizasyon
ugus suresi kitle spektrometresi (MALDI-TOF MS) teknigine dayal olarak gergeklestiriimistir.
Candida spp.ydninden pozitif 543 kan kiltirinin 208’inde (%38) C. albicans, 335 (%62) 'inde
non-albicans Candida turleri saptanmistir. Non-albicans tirlerden ise en sik 174 (%32) drnekte
C. parapsilosis izole edilmisitir.

Kandidemi olgularindan halen en sik izole edilen tur C. albicans’tir. Ancak yogun bakim
hastalarinda non-albicans tirleri de artan siklikla kan enfeksiyonlarina yol agmaya devam
etmektedir.

Anahtar kelimeler: Candida, Candida.albicans,Sabouraud Dektroz Agar, MALDI-TOF
MS.
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Evaluation Of The Distribution Of Candida Species In The Blood Culture
Of Icu Patients

Abstract: Candidemia is an infectious disease caused by yeast fungi of the Candida (C.)
species. It is one of the important bloodstream infections with high mortality and difficult to early
diagnosis and treatment, mostly occurring in the intensive care units of hospitals. The incidence
of candidemia-causing species can vary from country to country and even between hospitals in
the same country. Candida albicans (C. albicans) is the most common cause of candidemia.
However, in recent years, the incidence of candidemia due to non-albicans Candida species has
increased. In this study, the distribution of Candida species detected in blood samples sent from
patients with suspected candidemia from intensive care units to the Microbiology laboratory of
Firat University Faculty of Medicine between July 2017 and July 2022 was conducted
retrospectively. The blood culture bottles delivered to our laboratory were placed in the BD
BACTEC™ blood culture device. Gram positive fungal spores were searched in Gram staining
done directly from blood culture bottles that gave a positive signal after 24 hours. Passages of
5% sheep blood agar medium (Oxoid, UK), eosin-methylene blue (EMB, Oxoid, UK) and
Sabouraud Dekrose Agar (SDA, Oxoid, UK) were made from positive bottles. The cultures were
evaluated for their growth at the end of their incubation at 35-37°C for 18-24 hours
bacteriologically and 18-72 hours (sometimes 1 week) mycologically. Identification of
microorganisms; Colony structures were performed based on Gram stain, germ tube test,
conventional biochemical test results and matrix assisted laser desorption/ionization time-of-flight
mass spectrometry (MALDI-TOF MS) technique C.albicans species were detected in 208 (38%)
and non-albicans Candida species in 335 (62%) of 543 blood cultures positive for Candida spp.
Among non-albicans species, C. parapsilosis was most frequently isolated in 174 (32%) samples.

C.albicans is still the most frequently isolated species from candidemia cases. However,
non-albicans species continue to cause blood infections with increasing frequency in intensive
care patients.

Key words: Candida, Candida albicans, Sabouraud Dektroz Agar, MALDI-TOF MS.

Giris

Candida spp. kan dolasimi enfeksiyonlarindan
sorumlu Ug¢lncu en yaygin mikroorganizmalardir
(Wisplinghoff et al., 2004). Kandidemi, yuksek morbidite
ve mortalite ile iligkili bir enfeksiyonu temsil eder. Bu,
Ozellikle  kritik, stabil olmayan ve ciddi akut
komplikasyonlari olan yogun bakim hastalarinda
belirgindir (Lortholary et al., 2017). Tum kandidemilerin
Ucte biri tibbi veya cerrahi yogun bakim Unitelerinde
meydana gelir ve tim nedenlere bagh mortalite %50-
60'tir (Colombo et al., 2014; Gonzélez de Molina et al.,
2012; Marriott et al., 2009).

Candida enfeksiyonlarinin gogunlugunu Candida
albicans (C.albicans) olusturmasina ragmen, Candida
spp. C. albicans'dan baska siklikla bazi vakalarda veya
belirli cografi bolgelerde rapor edilmektedir (Barchiesi et
al.,, 2016; Lamoth et al., 2018; Laverdiere et al., 2007;
Macphail et al., 2002; Pfaller et al., 2010). Ek olarak, kritik

hastalarda ampirik veya Onleyici stratejiler icin
antifungallerin uygulanmasi azollere velveya
ekinokandinlere direncli Candida spp.'nin ortaya

¢ilkmasina neden olmustur (Arendrup et al., 2013; Chow
et al., 2008; Lockhart et al., 2012; Shields et al., 2015).

Uygun antifungal tedavinin hemen baslatiimasi,
hayatta kalma sansini artirmak icin gok énemlidir (Kollef
et al., 2012). Bununla birlikte, mayalar i¢in kan kiltirt
duyarliliklan disiktir ve uzun sdreli inkiibasyona (> 24
saat) ihtiyac duyar. Sonuc¢ olarak, antifungal ilaglar
genellikle yiksek riskli hastalarda profilaktik, 6nleyici veya
ampirik olarak recete edilir (Playford et al., 2008).

Bu calismada Temmuz 2017- Temmuz 2022
tarinleri arasinda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi
Mikrobiyoloji laboratuvarina yogun bakim Unitelerinden
kandidemi  slUpheli hastalardan génderilen  kan
orneklerinde saptanan Candida turlerinin dagihminin
arastiriimasi amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Temmuz 2017- Temmuz 2022 yillarn arasinda
hastanemiz yodun bakim Unitelerindeki tim kandidemi
vakalari retrospektif olarak incelenmistir. Bir Candida kan
dolasimi enfeksiyonu vakasi, gegici olarak iligkili klinik
enfeksiyon belirtileri ve semptomlari olan bir hastada kan
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kultirinden Candida tirlerinin periferik izolasyonu olarak
tanimlanmistir. Laboratuvarimiza gelen kan kultir siseleri
BACTEC otomatize kan kaltar
cihazinda (BD Diagnostics, ABD) yerlestiriimistir. 24 saat
sonra pozitif sinyal veren kan kultir siselerinden direk
yapilan Gram boyamada Gram pozitif mantar sporlari
aranmistir. Pozitif siselerden %5 koyun kanh agar
besiyeri (Oxoid, ingiltere), eozin-metilen blue (EMB,
Oxoid, Ingiltere) besiyeri ve Sabouraud Dektroz Agar
(SDA, Oxoid, ingiltere)a pasajlari yapilmigtir. Kiiltrler
bakteriyolojik olarak 18-24 saatlik, mikolojik olarak da 18-
72 (bazen 1 hafta) saatlik 35-37°C’lik etlvdeki
inkiibasyonlari sonunda uremeleri yéninden
degerlendirilmigtir. Mikroorganizmalarin tanimlanmasi;
koloni yapilari, Gram boyama, germ ftip testi,
konvansiyonel biyokimyasal test sonuglari ve matris
destekli lazer desorpsiyon/iyonizasyon ugus suresi kitle
spektrometresi (MALDI- TOF MS, Bruker Daltonics;
Bremen, Almanya) teknigine dayali olarak
gerceklestirilmistir.

Bulgular

Candida spp. yoninden pozitif 543 kan kalttrindn
cinsiyete gore dagilimina bakildijinda 325 (%60) 6rnek
erkek, 218 (%40) kadin hastaya ait oldugu gorilmustur.
Pozitif 543 kan kiltiriinin 208’inde (%38) C. albicans,
335 (%62) ‘’inde non-albicans Candida tirleri
saptanmistir. Non-albicans tirlerden ise en sik 174 (%32)
ornekte C. parapsilosis izole edilmisitir. Candida tirlerinin
dagilimi Tablo.1’de gosterilmigtir.

Tablo 1.Candida tdrlerinin dagilimi

Candida turleri Sayi (%)
Candida albicans 208 (% 38)
Candida parapsilosis 174 (%32)
Candida spp 94 (%17)
Candida tropicalis 22 (%4)
Candida guilliermondii 10 (%2)
Candida glabrata 9 (%2)
Candida lusitaniae 8 (%1)
Candida ciferrii 3 (%0.5)
Candida melibiosica 3 (%0.5)
Candida krusei 2 (%0.5)
Candida pelliculosa 2 (%0.5)
Candida utilis 2 (%0.5)
Candida pulcherrima 1 (%0.5)
Toplam (N) 543 (%100)

En fazla dahili yogun bakim tnitesinden gelen kan
kiltirlerinde Candida Uredigi tespit edilmistir. Diger yogun
bakim Unitelerindeki Ureme dagihmi Tablo.2” de
gOsterilmistir.

Tablo 2. Yodun bakim Unitelerindeki Greme dagilimi

Yogun bakim linitesi
Dahili yogun bakim Unitesi
Anestezi yogun bakim Unitesi

Sayi (%)
167 (%31)
118 (%22)

Yenidogan yodun bakim initesi 92 (%17)
Cocuk yogun bakim initesi 72 (%13)
Onkoloji yogun bakim Unitesi 28 (%5)
Nefroloji yogun bakim Unitesi 21 (%4)
Genel cerrahi yogun bakim nitesi 17 (%2.5)

Kalp ve damar cerrahisi yogun bakim | 10 (%2)
Unitesi
Beyin cerrahisi yogun bakim Unitesi 10 (%2)

Kardiyoloji yogun bakim Unitesi 3 (%0.5)
Gastroenteroloji yogun bakim unitesi 3 (%0.5)
Algoloji yogun bakim unitesi 2 (%0.5)
Toplam (N) 543
(%100)

Tartisma /Discussions

Gunuimuzde Candida tdrleri ile  gelisen
enfeksiyonlar, o6zellikle kandidemi, yodun bakim
Unitelerindeki risk altindaki hasta sayisinin artmasiyla
daha kritik bir éneme sahip olmaktadir. Nozokomiyal
enfeksiyonlara neden olan mantarlarin %80’inden fazlasi
Candida turleridir (SARI et al., 2018).

Candida tarafindan en sik kolonize edilen
bélgelerin gastrointestinal sistem ve deri oldugu g6z
onlne alindiginda cerrahi hastalar, abdominal cerrahi
sirasinda gastrointestinal bariyerin kalkmasi nedeniyle
veya parenteral beslenme veya cilt kontaminasyonu
nedeniyle fungemi kazanmig olabilir (Clancy et al., 2000;
Miranda et al., 2009; Nucci & Anaissie, 2001). Tersine,
dahiliye servislerine basvuran hastalarda kandidemi,
kortikosteroidler veya diger immunosupresif ajanlarla
yapilan tedavinin bir sonucu olarak daha sik immin
sistem disfonksiyonu ile iligkili
gorulmektedir. Kortikosteroidlerin  nétrofil  alimini  ve
Candida’'nin éldurdlmesini  engelledigi  bilinmektedir
(Vena et al., 2017). Bu nedenle, tibbi ortamda kandidemi
gelisiminde imminosupresif tedavi kritik bir rol oynadigi
icin, uygulanan immunsupresif tedavide enfeksiyon riski
ongorulmeli ve mimkin olan en kisa sure i¢in mimkin
olan en disuk immunsupresif ilag dozu kullaniimalidir.

Ulkemizde vyapilan bir calismada sekiz vyillik
dénemde 1379 pozitif kan kdltirinin 67 (%4.9)'sinde
fungal etken saptanmistir. Etkenlerin 57 (%85.1)'sinde
Candida spp. oldugu belirtilmistir. Kan kiltirtinde Ureyen
57 Candida tirinin 49 (%86)'u C.albicans disi Candida
tarleri olup en sik olarak C.tropicalis (%51) saptanmigtir.
Hematolojik kanserli ve notropenik hastalarda ampirik
antifungal secerken, bu hastalarda C.albicans disi
Candida oraninin yiuksek oldugunun (%86) dikkate
alinmasi gerektigi sonucuna varilmistir (Yimaz et al.,
2015) .Yodgun bakimda yatan ndétropenik olmayan
hastalarin dahil edildigi bir yilllk dénemi kapsayan
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calismada; C.albicans %58.6 (17/29), C.glabrata %20.68 2. etkendeki farklihgin calismaya dahil edilen 6rnek

(6/29), C.tropicalis %6.89 (2/29), C.parapsilosis %6.89 faklihgindan kaynaklandigini distinmekteyiz.
(2/29), C.lucitaniae %3.44 (1/29), C.dubliniensis %3.44 Sonuglarimiz, onceki calismalara benzer sekilde
(1/29) olarak dagildig tespit edilmistir (SARI et al., 2018). en yaygin Uc Candida trdndn
Yurt diginda yapilan bir calismada ise sadece bes tur C.albicans (%38), C. parapsilosis (%31) veC. tropikalis (
Candida turinin olgularin  %92’sini  (C.albicans, %4) oldugunu gostermistir (Pfaller et al., 2007, 2010; H.
C.glabrata, C.tropicalis, C.parapsilosis ve C.krusei) Wang et al., 2012, 2016; Zhang et al., 2014).
olusturdugu gosterilmistir. Klresel olarak C.albicans MALDI-TOF MS tanimlamasi, spektral model
sikh@i azalirken, C.glabrata ve C.krusei stabil kalmakta ve eslestirme kullanilarak bir susun 6zel protein profillerinin
C.parapsilosis ve C.tropicalis artmaktadir. Hasta bir  referans  kituphanesine  edinilmesine  ve
Ozellikleri ve 6nceki antifungal tedavinin, cografi alandan karsilastirnimasina dayanir. Bu yodntem, tipik olarak
bagimsiz olarak Candida spp.’nin dagilimi ve siklig biyokimyasal yontemler kullanilarak ayirt edilmesi zor
Uzerinde Onemli bir etkiye sahip oldugu belirtiimistir olan yakindan iligkili turler veya alt turler (6rnegin,
(Guinea, 2014). C. parapsilosis / C. metapsilosis / Candida orthopsilosis )

Calismamizda buldugumuz verilerimiz, albicans arasinda ayrim yapmak icin kullanihr (Kolecka et al.,
disi  Candida tidrlerinin  yayginhginin  giderek 2013; Posteraro et al., 2013; Sendid et al., 2013).
arttigini goésteren  diinya raporlariyla  uyumludur ve Basit ve hizli olan bu yéntemde sonuglar numune
C. parapsilosis,C.tropikalis veya C .glabrata gibi basina vyaklasik 30 saniyede elde edilir. Patojen
diger Candida turlerinin kan dolasimi enfeksiyonlarinin tanimlama slresi, hastanede yatan hastalarda
daha sik nedeni olarak ortaya ¢ikmaktadir (Vena et al., enfeksiyona bagli 6lim oranlarinin énemli bir belirleyicisi
2017). Ek olarak, Candida auris dahil daha az yaygin oldugundan, bu teknik, klasik yontemler icin harcanan
olan ve yeni taninan Candida turleri artan sikhkta izole sure dikkate alindiginda 6limleri azaltma mucadelesinde
edilmektedir (Chen et al., 2006; Jeffery-Smith et al., 2018; onemli bir aragtir (Lima-Neto et al., 2014).
Jung et al., 2015; Khan et al., 2018; Tsai et al., 2018). Bu mantarlarin neden oldugu invaziv

Wang ve arkadaglarinin toplam 115 yogun bakim enfeksiyonlar, yuksek bir morbidite ve mortalite oranina
hastasinda yaptigi calismada 83 hastada Candida sahiptir. Kandideminin hizla taninmasi ve uygun
uremesi saptamislardir. Ozellikle C. albicans, invaziv antifungal tedavinin hemen baslatiimasi, sonucun énemli
Candida enfeksiyonlari olan yogun bakim hastalarindan bir belirleyicisidir. Belirli tirler igin, antifungal ajanlara
baskin olan tir olarak izole edilirken; nonalbicans duyarlilik, epidemiyolojik duyarlilik verilerine dayanarak
kandidemide etken olarak C. glabrata ve C. tropicalis ana tahmin edilebilir (Deconinck et al., 2016).
patojen olarak saptamiglardir. Calismada invaziv Sonug¢ olarak yogun bakim hastalarinda sepsis
Candida izolatlarinin yaklasik yarisi (%48,19) idrardan etiyolojisi arastinilirken kandidemi akilda tutulmah ve
izole edilmigtir (B. Wang et al., 2021). Calismamizda da etkene yoOnelik tani testleri istenerek en kisa sirede
C. albicans’ 1 en sik etken olarak saptadik. En sik gérilen antifungal tedavi baslanmalidir.
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